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Articulo Original

Evaluacion de parametros seminales en varones en técnicas de reproduccion
asistida antes y después de infeccién por virus SARS-CoV-2

Evaluation of semen parameters in men in assisted reproduction techniques before and

after SARS-CoV-2 virus infection

Ros Pérez D, Acevedo Martin MB

Ginecologia y Obstetricia

Servicio Ginecologia y Obstetricia (Unidad de Reproduccion Asistida)

Hospital Universitario Fundacion Jiménez Diaz

RESUMEN

El SARS-CoV-2 es el virus que causa la COVID-19.
Debido a su afectacion multisistémica, existe preocupa-
cion sobre sus posibles efectos sobre la fertilidad mas-
culina.

Para estudiar el impacto de la infecciéon por SARS-
CoV-2 en diversos parametros seminales, se compararon
los resultados de los seminogramas posteriores y previos
a la infeccidon de cada uno de los 28 pacientes incluidos
en el estudio. Se observa que los participantes con fiebre
alta en los ultimos 3 meses han sufrido una disminucién
significativa en espermatozoides progresivos moviles
(REM) y en REM estimado superior al grupo sin fiebre
alta. También se observa que el tiempo desde la infec-
cion se relaciona significativamente y de forma inversa
con la diferencia en el recuento de espermatozoides por
ml, de forma que un mayor tiempo transcurrido se asocia
con una menor diferencia en dicho recuento. Del mismo
modo, se observa que la edad se asocia significativamen-

CORRESPONDENCIA:

David Ros Pérez

Ginecologia y Obstetricia

Servicio: Ginecologia y Obstetricia

(Unidad de Reproduccion Asistida)

Hospital Universitario Fundacion Jiménez Diaz

te de forma directa con la diferencia de REM estimado
de tal manera que una mayor edad implica una mayor
diferencia entre antes y después de la COVID-19.

Los resultados obtenidos no avalan una infertilidad
permanente en los varones, si no que sugieren que se
recuperan los parametros en relacion con el tiempo de
la espermatogénesis (2-3 meses), al igual que en otras
infecciones virales.

Es necesario realizar estudios mas amplios, asi como
estudios longitudinales para evaluar el impacto a largo
plazo del SARS-CoV-2 sobre la funcion testicular y la
espermatogénesis.

Palabras clave: COVID-19, SARS-CoV-2, parame-
tros seminales.

ABSTRACT

SARS-CoV-2 is the virus that causes COVID-19. Due
to its multisystem involvement, there is concern about its
possible effects on male fertility.

To study the impact of SARS-CoV-2 infection on va-
rious semen parameters, the results of seminograms af-
ter and before infection were compared for each of the
28 patients included in the study. It is observed that the
participants with high fever in the last 3 months have
suffered a significant decrease in progressively moti-
le spermatozoa and in estimated REM higher than the
group without high fever. It is also observed that the time
since infection is significantly and inversely related to
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the difference in the sperm count per ml, so that a longer
time elapsed is associated with a smaller difference in said
count. Similarly, it is observed that age is significantly
directly associated with the difference in estimated REM
in such a way that older age implies a greater difference
between before and after COVID-19.

The results obtained do not support permanent infer-
tility in men, but rather suggest that the parameters are
recovered in relation to the time of spermatogenesis (2-3
months), as in other viral infections.

Larger studies, as well as longitudinal studies, are nee-
ded to assess the long-term impact of SARS-CoV-2 on
testicular function and spermatogenesis.

Keywords: COVID-19, SARS-CoV-2, semen parame-
ters.

INTRODUCCION

El sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2
(SARS-CoV-2) es el virus que causa la enfermedad por
coronavirus 2019 (COVID-19). En particular, esta infec-
cion se caracteriza por un amplio espectro de presenta-
ciones clinicas, que van desde infecciones asintomaticas
hasta potencialmente mortales que necesitan cuidados
intensivos, y afecta a multiples 6rganos del cuerpo (Kha-
lili, 2020). Debido a su afectaciéon multisistémica, existe
preocupacion sobre sus posibles efectos sobre la fertilidad
masculina (Falahieh, 2021).

La evidencia ha confirmado que el SARS-CoV-2 actta
sobre el receptor ACE2 para ingresar a las células y esto
podria causar lesiones patologicas en multiples organos,
que muestran una alta expresion de ACE2 en la superficie
celular (Meng, 2021). Ademas, la serina proteasa trans-
membrana 2 (TMPRSS2) desempeiia un rol importante en
la entrada del SARS-CoV-2 en la célula huésped (Pazir,
2021).

Se ha demostrado que tanto ACE2 como TMPRSS2 son
altamente expresadas en espermatogonias, células de Ser-
toli y células de Leydig (Pazir, 2021). La alta expresion
de ACE2 en las células de Sertoli hace a la barrera he-
matotesticular vulnerable al ataque de virus. En este caso,
se iniciaria rapidamente la respuesta inmune testicular
produciendo la entrada de células inmunes en las gona-
das masculinas (Meng, 2021). Si las espermatogonias son
infectadas y destruidas por el SARS-CoV-2, la espermato-
génesis también se veria comprometida (He, 2021).

El SARS-CoV-2 también provoca la regulacion a la baja
de la expresion de ACE2 después de ingresar a la célula
huésped, lo que da como resultado una sobreproduccion
de angiotensina que conduce a la apoptosis al aumentar las
especies reactivas de oxigeno (ROS) (Pazir, 2021).

Previamente han sido identificados en semen diversos
virus, incluidos paperas, zika y VIH, lo que indica que un
virus tiene el potencial de infectar los 6rganos del sistema
reproductivo masculino. No obstante, ademas del riesgo
de transmision, se ha informado de que la presencia de
algunos virus en el semen tiene efectos perjudiciales sobre
los parametros seminales asi como la integridad del ADN
espermatico (Pazir, 2021).

Aunque no se han reportado casos de infertilidad debido
a la infeccion por SARS-CoV- 2, los datos clinicos actua-
les parecen indicar que el SARS-CoV-2 afecta el sistema
reproductivo masculino, alterando diversos parametros
seminales como la concentracién espermatica o la mo-
vilidad no 1til, en comparacién con individuos libres de
enfermedad. Sin embargo, sigue existiendo controversia
debido a que los datos son muy limitados (Falahieh, 2021)
(Holtmann, 2020) (Li, 2020) (Pan, 2020). El mecanismo
por el cual el virus consigue afectar dichos parametros,
pese a que existen varias hipotesis, permanece incierto
(Gacci, 2021).

Las hipotesis consideradas actualmente segun la litera-
tura incluyen la invasion de células germinales y propa-
gacion del virus por transmision sexual, la disfuncion del
eje HPT- HPF-gonadal, orquitis por respuesta inflamatoria
tras infeccion y la alteracion de la fisiologia reproductiva
normal por fiebre. En adicion, es probable que los anterio-
res mecanismos coexistan frecuentemente obteniéndose
un efecto sinérgico (Tian, 2021).

A pesar de que se han realizado diversos estudios sobre
el efecto del SARS-CoV-2 en la salud reproductiva a corto
plazo, actualmente no hay datos suficientes que muestren
el grado en que el virus afecta los pardmetros del semen
después de la infeccion por coronavirus en pacientes en
comparacion con antes de que fueran infectados.

Con el presente estudio se pretende ampliar la evidencia
disponible acerca de la afectacion del virus SARS-CoV-2
en los parametros espermaticos y proporcionar la perspec-
tiva de un estudio comparativo retrospectivo.

HIPOTESIS Y OBJETIVOS

La hipotesis del estudio estriba en que determinados
parametros seminales se ven alterados perjudicialmente
debido a la infeccion por virus SARS-CoV-2 respecto a
las determinaciones previas a la infeccion viral.

Por ello, el objetivo principal del estudio consiste en
evaluar la afectacion de los pardmetros espermaticos debi-
do a virus SARS-CoV-2, incluyendo volumen, concentra-
cion seminal y movilidad.

Secundariamente, se pretenden evaluar las diferencias
en los efectos de la infeccion en relacion a la presencia
o ausencia de sintomas, en los efectos de la infeccion en
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relacion a la gravedad de la infeccion y en los efectos de
la infeccion entre vacunados y no vacunados.

MATERIALES Y METODOS

Para responder a los objetivos se ha realizado un estu-
dio comparativo retrospectivo mediante la revision de las
historias clinicas de los pacientes que cumplen los crite-
rios de inclusidén que han sido atendidos en el Hospital
Universitario Fundacion Jiménez Diaz entre mayo 2020
y febrero 2022, estudiando las variables que se describen
en el presente apartado.

I. Criterios de inclusién

Los pacientes que se incluyen en este estudio cumplen

los siguientes criterios:

*  Mayores de 18 afios.

»  Pacientes con historia clinica registrada de infec-
cion por COVID-19 en el Hospital Universitario
Fundacion Jiménez Diaz.

e Pacientes incluidos en técnicas de reproduccion
asistida.

e Pacientes con analisis de semen previo a la infec-
cion por COVID-19 (incluyendo volumen semi-
nal, concentracion espermatica y motilidad) den-
tro de los valores de referencia de normalidad de
la OMS 2010.

II. Criterios de exclusion

Los pacientes que cumplian alguno de los siguientes

criterios fueron excluidos:

e Pacientes no incluidos en técnicas de reproduc-
cion asistida.

e Pacientes con analisis de semen previo a la infec-
cion por COVID-19 (incluyendo volumen semi-
nal, concentracion espermatica y motilidad) fuera
de los valores de referencia de normalidad de la
OMS 2010.

I11. Variables

A continuacion, se detallan las variables recogidas en
cada historia clinica revisada:

*  Numero historia clinica-Codigo de paciente.

*  Sexo: hombre — mujer.

e Edad (afos).

*  Dias de abstinencia.

«  Fiebre alta en los tltimos 3 meses (SI-NO).

«  Toma de medicacion (SI-NO).

«  Vacunado frente a virus SARS-CoV-2 (SI-NO).

Variables de laboratorio:
*  Volumen eyaculado (ml).
e Tiempo transcurrido desde infeccion.

*  Recuento de espermatozoides por ml (M/ml)

*  Recuento de espermatozoides por eyaculado (M).
*  Espermatozoides progresivos moviles (a+b).

*  REM estimado (M).

Durante este periodo de tiempo, un total de 28 pacien-
tes cumplieron los criterios de inclusion del estudio y se
revisaron sus historias clinicas.

La informacion necesaria se recogid en una base de
datos en formato Excel, en la cual se identifica a las pa-
cientes por un cédigo asignado y quedan transcritos to-
dos los datos mencionados previamente necesarios para
el estudio. En todo momento se mantienen encriptados
los datos personales de los pacientes cumpliendo con la
anonimizacion del estudio.

IV. Analisis semen

Para investigar el impacto de la infeccion por SARS-
CoV-2 en los parametros seminales previamente mencio-
nados, se compararon los resultados de los analisis semi-
nales posteriores y previos a la infeccion de cada uno de
los 28 pacientes incluidos en el estudio.

V. Analisis estadistico

Se ha utilizado el software SPSS, r. 25 para analizar
estadisticamente los datos. En primer lugar, se ha rea-
lizado un analisis descriptivo univariante, calculando la
media y desviacion tipica de las variables numéricas y la
frecuencia y porcentaje de las categorias de las variables
cualitativas. Se ha estudiado el ajuste de las variables nu-
méricas a la distribuciéon normal mediante la prueba de
Shapiro-Wilk.

Para comparar el cambio en los valores seminales se
ha utilizado la prueba no paramétrica de Wilcoxon para
dos muestras relacionadas. Se ha calculado la diferen-
cia en los valores seminales entre antes y después de la
COVID-19 y se han relacionado dichas variables con el
resto de variables numéricas mediante la prueba no para-
métrica Rho de Spearman.

Para analizar la relacion de las variables dicotomicas
fiebre alta, medicacioén y vacunacion con la diferencia en
los valores seminales se ha utilizado la prueba no para-
métrica de Mann-Whitney para dos muestras indepen-
dientes. El tamafio del efecto se ha calculado mediante
el estadistico r. Se ha aplicado un nivel de significacion
del 5%.

RESULTADOS

En el estudio han participado 28 hombres con eda-
des comprendidas entre 30 y 47 afios (M = 36,54; DT =
3,75). Todos ellos han sido diagnosticados previamente
con COVID- 19, aunque ninguno ha sido ingresado por
esta enfermedad.

MMXXIV
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El 17,9% ha sufrido fiebre alta en los 3 altimos meses, el
17,9% ha tomado medicacion, siendo esta exclusivamente
un antiinflamatorio no esteroideo (ibuprofeno), y el 92,9%
han sido vacunados contra la COVID-19. Las medias de
los dias de abstinencia, tiempo desde la vacuna y tiempo
desde infeccion COVID-19 fue de 3,09 (rango 2-7, DT
1,26); 141,81 (rango 12-480, DT 114,86) y 257,71 (rango

12-690, DT 198,49) dias, respectivamente. La media del
tiempo de la vacuna excluye a 2 pacientes no vacunados.
La comparacion de los valores seminales antes y des-
pués de la COVID-19 (Tabla 1) muestra que dichos va-
lores no han sufrido una variacion significativa tras la en-

fermedad.
En la Tabla 2 se encuentra la correlacion de la diferen-
cia en los parametros seminales an-

Tabla 1. Comparacion de valores seminales antes y después de la COVID-19

tes y después de la COVID-19 con

la edad, dias de abstinencia, tiempo

Antes COVID-19 (n = 28) Después COVID-19 (n = 28) Test Wilcoxon K

Rango M DT Me Rango M DT Me z p desde la vacuna y tiempo desde la
Vol. eyaculado (ml) 1,4-5,0 258 09 230 1,0-5,0 231 088 205 -1482 0,138 infeccion. Se observa que la edad
Espermatozoides B
(M/ml) 201-166,0 51,53 3628 4320 11,0-1690 5231 3828 37,90 -0205 0,838 se asocia de forma directa con la
E tozoides (M) 49,2-583,2 131,90 11571 100,00 17,6-507,0 12585 118,95 8545 -0,843 0,399 . . .
Eiﬁiimiéi‘;:dii‘ ) diferencia de REM estimado, de tal
progresivos méviles : :
(%) 3363 4846 811 48,00 18-79 4564 1638 4450 -0,832 0,406 manera que una mayor edad impli-
REM estimado (M) 75980 21,60 18,18 14,80  3,6-101,0 19,94 19,70 12,60 -1,309 0,190 ca una mayor diferencia entre antes

significacion critico

t A tra; M: ia; DT: iacion tipica; Me: i ; Z: estadisti traste; p: nivel ’
n: tamafio muestra; M: media; desviacion tipica; Me: mediana; Z: estadistico de contraste; p: nivel de y despues de la COVID-19 en esta

variable (p < 0,01). El tiempo des-
de la vacuna esta directamente rela-

Tabla 2. Correlaciones no paramétricas

cionado con la diferencia en el porcentaje

1 2 3 4 5 6 7 8 de espermatozoides progresivos moviles,
2 0,015 . .
3 0007 0470 por lo que un mayor tiempo transcurrido
4 0127 0205 0173 se asocia con una mayor diferencia en este
5 -0,071 -0,159 -0,140 -0,007 ,
6 0471° 0,047 0015 -0377* 0015 parametro (p < 0,05).
7 0,362 0,018 -0,027 -0,331 0,567** 0,711** 4 4 14 10-
8 -0,010 -0,088 0,455* -0,318 0,004 -0,179 0,026 El tlempo d.QSde la lanCCIOI} s¢ rel'aCIO
9 0556 0060 -0041 0365 0374 __ 0578" __ 0756™ 0,075 na de forma inversa con la diferencia en

estimado (M) (pre COVID-19 — post COVID-19)
*p <0,05; **p<0,01

1. Edad; 2. Dias abstinencia; 3. Tiempo desde vacuna (dias); 4. Tiempo desde infeccion (dias); 5. Vol. eyaculado (ml) (pre .
COVID-19 — post COVID-19); 6. Espermatozoides (M/ml) (pre COVID-19 — post COVID-19); 7. Espermatozoides (M) (pre el recuento de eSpermatOZOldeS por ml, lo
COVID-19 — post COVID-19); 8. Espermatozoides progresivos méviles (%) (pre COVID-19 — post COVID-19); 9. REM

que indica que un mayor tiempo transcu-
rrido se asocia con una menor diferencia

en dicho recuento (p < 0,05). En el resto

Tabla 3. Asociacién del cambio en valores seminales tras la COVID-19 en funcién de de correlaciones no se hallaron diferencias
fiebre alta, medicacién y vacuna sionificativas
Fiebre alta si (n = 23) Fiebre alta no (n = 5) Test Mann-Whitney g : P
" oT Me M bT Me 2 o« En la Tabla 3 se encuentra el analisis de
Vol. eyaculado (ml) DIF 0,30 1,08 0,30 0,14 0,43 0,00 -0,391 0696 0,07 la asociacion del cambio en los valores se-
Espermatozoides (M/ml) DIF 3,77 47,57 -1,50 12,94 1258 1520 1470 0,142 028 minales tras la COVID-19 con fiebre alta,
Espermatozoides (M) DIF 0,84 13564 -1020 37,72 10,84 40,70 -1,350 0,177 0,26 : by
Es'pgermatozoides progresivos medlcaCIOH y vacuna.
moviles (%) DIF 1,35 15,24 2,00 22,00 9,08 2500 -2,881 0,004 0,54 Se observa que los participantes con
REM estimado (M) DIF -0,39 6,94 0,57 11,08 795 880  -2,730 0,006 0,52 fieb It los 3 qlti h
Medicacion si (n = 23) Medicacién no (n = 5) Test Mann-Whitney e re alta ?n .OS l:l 1MOos meses an' su-
M oT Me " DT Me 7 b . frido una disminucion en espermatozoides
Vol. eyaculado (ml) DIF 033 1,03 030  -002 078 000 -0842 0400 0,16 progresivos moviles y en REM estimado
Espermatozoides (M/ml) DIF 1,49 43,84 030  -1124 4642 310 -0,150 0,881 0,03 superior al grupo sin fiebre alta (Figuras
Espermatozoides (M) DIF 1261 131,93 17,28 2415 7566 -36,32 -0,930 0,352 0,18
Espermatozoides progresivos 1 y 2)
moviles (%) DIF 4,52 17,72 4,00 500 992 700 -1,381 0,167 0,26 La medicacion no se relaciona con los
REM estimado (M) DIF 2,14 8,89 0,60 058 457 220 0870 0384 0,16 .
Vacuna no (n =2) Vacuna si (n = 26) Test Mann-Whitney Valores eSpel’mathOS. Por su parte’ lOS no
M DT Me M DT Me z p r vacunados han incrementado el recuento
Vol. eyaculado (ml) DIF -0,10 1,27 0,10 030 099 030 -0581 0561 0,11 de espermatozoides relativo y absoluto,
Espermatozoides (M/ml) DIF -108,50 25,74 -108,50 7,50 32,20 1,15 -2,319 0,020 0,44 asi como el REM estimado, frente a IOS
Espermatozoides (M) DIF 278,00 204,21 -27800 27,90 8852 1884  -2,319 0,020 0,44 . .
Espermatozoides progresivos vacunados que han disminuido dichos va-
moviles (%) DIF 10,50 31,82 10,50 223 1617 300 0446 0655 0,08 .
REM estimado (M) DIF 12,65 6,58 1265 2,76 7,40 221 2230 0,026 042 lores tras la COVID-19 (Flguras 3a 5)'

p: nivel de significacion critico

n: tamafio muestra; M: media; DT: desviacion tipica; Me: mediana; Z: estadistico de contraste;
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Figura 1. Cambio en espermatozoides progresivos moviles
(%) en funcion de fiebre alta
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Figura 2. Cambio en REM estimado (M) en funcion de fiebre
alta
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DISCUSION

La invasion o daifio del sistema reproductivo masculi-
no es uno de los resultados que han sido reportados de
la infeccion viral por SARS-CoV-2 (Tian, 2021). Se ha
demostrado que algunos virus, como el de las paperas y
el VHB, pueden ingresar al tracto reproductivo masculi-
no y causar directamente orquitis y afectar la fertilidad,
(Meng, 2021) (Pazir, 2021) a causa de la diseminacion
hematogena (Khalili, 2020). Examenes post mortem de
testiculos de pacientes infectados por SARS-CoV-2 han
manifestado orquitis con microtrombos de fibrina, infla-
macion linfocitica leve, disminucion de la poblacion de
c¢lulas de Leydig y lesiones significativas en los tibu-
los seminiferos (Tian, 2021). Ademas, la orquitis es una
complicacion de las infecciones virales por SARS- CoV-
1 (Sengupta, 2021).

Actualmente, la hibridacion in situ no ha sido capaz
de detectar el SARS-CoV-2 en tejido testicular, aun-
que, debido a la presencia de ARN del SARS-CoV-2
en muestras de semen en estudios anteriores (Li, 2020)
(Pan, 2020) (Holtmann, 2020), estos resultados resultan

Figura 3. Cambio en recuento de espermatozoides (M/ml) en
funcion de vacunacion
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Figura 4. Cambio en recuento de espermatozoides (M) en
funcion de vacunacion
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Figura 5. Cambio en REM estimado (M) en funcion de
vacunacion
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controvertidos. Es preciso resaltar que diferentes estu-
dios, realizados en 82 pacientes durante las fases activa
o de recuperacion de la infeccion, no lograron detectar el
ARN del SARS-CoV-2 en las muestras de semen de los
participantes (Holtmann, 2020) (Pan, 2020) (Guo, 2021).
Sin embargo, Li et al. (2020) detectaron ARN del SARS-
CoV-2 en muestras de semen de seis de 38 individuos
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infectados (15,8 %). Asimismo, de estos seis pacientes,
cuatro se encontraban en fase aguda de la infeccion y los
dos restantes en fase de recuperacion.

La endocitosis del virus SARS-CoV-2 en las células
diana depende del reconocimiento del receptor ACE2 por
parte de la proteina S viral . Dichos receptores han sido
localizados hasta la fecha en espermatogonias y células de
Sertoli y Leydig (Tian, 2021). TMPRSS2 es otra enzima
esencial, cuya presencia resulta obligatoria para posibilitar
la entrada del SARS-CoV-2 en las células después de unir-
se al receptor ACE2 (Figura 6). Asimismo, una vez que el
virus esta presente en el semen, los espermatozoides que
expresan ACE2 también pueden estar infectados por el
SARS-CoV-2, por lo que, tedricamente, los espermatozoi-
des podrian convertirse en vectores en la propagacion de
COVID-19 (Pike, 2021). No obstante, segiin los estudios
disponibles, la probabilidad de entrada del virus en el se-
men en pacientes leves o en fase de recuperacion es muy
baja (Tian, 2021).

Figura 6. Rutas potenciales del SARS-CoV-2 que afectan el sistema reproductivo

masculino (Tian, 2021).
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Recientemente, se inform6 que el 0,1% de las células en
los testiculos coexpresan el receptor ACE2 y TMPRSS2
(Pan, 2020). Consecuentemente, esto puede disminuir la
factibilidad de que el SARS-CoV-2 ingrese a estas célu-
las, lo que reduce la probabilidad de efectos patologicos
directos en el tejido testicular. Por ende, probablemente la
infeccion por SARS-CoV-2 interfiere de manera indirecta
con la funcidn testicular, al igual a otras infecciones virales
sistémicas como la infeccién por el virus influenza (Sen-
gupta, 2021) (He, 2021).

Durante las infecciones virales, algunas afecciones,
como la inflamacion y la fiebre, pueden provocar una des-
regulacion del eje HPG, lo cual perjudica posteriormente
la producciéon de hormonas sexuales y altera la esperma-
togénesis (Hezavehei, 2021). Igualmente, las citoquinas
inflamatorias como TNF-a, IL- 1B, e IL-6, que aumentan

Potential alterations in sperm g
integrity, epigenetics, and tsRNAS.

Hyperpyrexia

- Inflammation

ccccc

Normal Spermatogenesis

debido a la respuesta inmune al virus, pueden causar el
deterioro de la barrera hematotesticular (BTB) y dafio al
testiculo (Hamarat, 2021). En adicion, la union de SARS-
CoV-2 a ACE2 podria causar una regulacion positiva de la
angiotensina II, lo que puede inducir un detrimento en la
fertilidad masculina (Tian, 2021).

Los niveles plasmaticos de testosterona y dihidrotestos-
terona disminuyen en las comorbilidades asociadas con
COVID-19, incluido el envejecimiento, la diabetes, la
obesidad, y la enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC). Esto sugiere hipogonadismo en pacientes grave-
mente afectados, lo que se asocia ademas con un aumento
de las citocinas inflamatorias (Tiwari, 2021). Estos niveles
plasmaticos disminuidos se asocian negativamente con la
PCR como marcador sistematico de inflamacion, asi como
con la gravedad y la muerte (Tian, 2021). También se co-
rrelacioné negativamente con IL-2 e INF-y. Por tanto, la
testosterona reducida puede estar involucrada en la patogé-
nesis de la tormenta de citoquinas y las complicaciones de

la fase 2 de COVID-19 (Sengupta, 2021). Sin embargo,

contrariamente a la naturaleza potencialmente protectora
de la testosterona, otros han sugerido que la infeccion
por COVID-19 puede estar mediada por la testosterona.

Esto se basa en que TMPRSS?2 es activado por los recep-

tores de androgenos (Khalili, 2020). Estos hechos abo-

gan por la necesidad de estudios futuros que investiguen
la relacion entre los niveles de testosterona y la infeccion
viral por SARS-CoV-2.

Pocos estudios han investigado los parametros semi-
nales en pacientes con niveles de infeccion por SARS-
CoV-2 de leves a moderados (Guo, 2021) (Ma, 2021).
En su estudio, Ma et al. (2021) evaluaron muestras de
semen obtenidas de 12 hombres en edad reproductiva
entre los dias 56 y 109 desde el inicio de la COVID-19.
Los parametros espermaticos resultaron normales en la
mayoria de los pacientes del estudio (66,7 %), registran-

dose motilidad espermatica reducida solo en un paciente
después de la infeccion en comparacion con los resultados
de un seminograma antes de la infeccion (Ma, 2021). En
nuestro estudio se han registrado hallazgos similares, no
encontrando diferencias significativas tras la comparacion
de los valores seminales objeto de estudio antes y después
de la COVID-19.

En otro estudio, Holtmann et al. (2020) demostraron que
la concentracién y la motilidad de los espermatozoides
disminuyeron significativamente en pacientes que se ha-
bian recuperado de un tipo moderado de infeccioén por CO-
VID-19 en comparacion con los sujetos de control. En ese
estudio, se recolectaron 18 muestras de semen de hombres
recuperados entre 8 y 54 dias después de que desaparecie-
ron los sintomas.
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En nuestro estudio, se observa que los participantes
con fiebre alta en los tltimos 3 meses han sufrido una
disminucion en espermatozoides progresivos moviles y
en REM estimado superior al grupo sin fiebre alta. Esto
coincide con el tiempo medio del ciclo de la espermato-
génesis (2-3 meses) y va en concordancia con el hallazgo
de que el tiempo desde la infeccion se relacione signi-
ficativamente de forma inversa con la diferencia en el
recuento de espermatozoides por ml. Del mismo modo,
se observa que la edad se asocia de forma directa con
la diferencia de REM estimado. Los resultados obteni-
dos concernientes a la vacunacién y al tiempo desde la
misma deben interpretarse con cautela debido a las limi-
taciones del estudio y la ausencia total de hallazgos simi-
lares en la bibliografia actual. Aunque, algunos estudios
han mostrado como consecuencia de estas alteraciones
cambios morfoldgicos en el embridon post-TRA, resulta
preciso seguir investigando (Bendayan, 2021) (Mannur,
2021).

En un estudio llevado a cabo por Guo et al. (2021),
los parametros espermaticos fueron normales en todas
las muestras, independientemente de la gravedad de la
infeccion en los pacientes de quienes se recolectaron las
muestras. Ademas, en ese estudio, el intervalo entre el
diagnostico de infeccion por SARS-CoV-2 y la reco-
leccion de muestras de semen fue de casi 32 dias. Una
posible explicacion de los resultados heterogéneos obte-
nidos en estos estudios podrian ser las diferencias en el
momento en que se recolectaron las muestras de semen
después del diagnostico de COVID-19. En adicion, estos
estudios compararon los resultados de pacientes con CO-
VID-19 con los de hombres no infectados como grupo
de control, y este tipo de comparaciéon puede no ser ade-
cuada debido a la gran variabilidad interpersonal de los
parametros espermaticos.

La evidencia de expresion de receptor de ACE2 en el
tracto genital masculino sugiere que se deben tomar pre-
cauciones para los pacientes con COVID-19 para preve-
nir la transmision viral durante las relaciones sexuales y
para manipular sus muestras de semen durante la criopre-
servacion y TRA.

Las diferencias y fortalezas de nuestro estudio en
comparaciéon con investigaciones previas incluyen la
presencia de una poblacion de estudio sana con pardme-
tros seminales dentro de los criterios de normalidad de
la OMS 2010 antes de COVID-19 y la comparacion de
pardmetros espermaticos antes y después de COVID-19.
Consideramos que esto proporciona informaciéon mas
precisa sobre el efecto de COVID-19 en los pardametros
del semen.

Las limitaciones del estudio son la muestra relativa-
mente pequeia de participantes, que solo se realizé un

analisis de semen después de COVID-19 y que todos los
pacientes de este estudio tenian una infeccion leve-mo-
derada. Ademas, no se evaluaron los efectos de la infec-
cion por COVID-19 en otros pardmetros de calidad del
esperma, como la fragmentacion del ADN y el estrés oxi-
dativo seminal.

Si bien nuestros hallazgos sugieren una infertilidad
transitoria relacionada directamente con el tiempo de la
espermatogénesis como en otras infecciones virales, re-
sulta preciso realizar estudios mas amplios. Estos deben
incluir varones con SARS-CoV-2 positivos o recupera-
dos de edad reproductiva, asi como estudios longitudi-
nales para la evaluacion del impacto a largo plazo del
SARS-CoV- 2 sobre la funcion testicular y la esperma-
togénesis.

CONCLUSIONES

La evidencia con respecto a un impacto putativo de
SARSCoV- 2 sobre la reproduccion masculina, asi como
la potencial de transmision viral del SARS-CoV-2 en
fluidos seminales, sigue sin ser concluyente. Sin embar-
g0, los estudios realizados sugieren un potencial dano
testicular e infertilidad subsiguiente mediada por via
directa, invasion viral o inmunoldgica o respuesta infla-
matoria secundaria que puede afectar negativamente a la
fertilidad en adultos y resultados reproductivos futuros
en pacientes pedidtricos. Actualmente, se recomienda
encarecidamente tomar precauciones adicionales para la
concepcidn natural o relacionada con TRA como eviden-
cia clara sobre el impacto del SARS-CoV-2 y las posibles
complicaciones del COVID-19 en la reproduccion.
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RESUMEN

Objetivo: Conocer factores de riesgo, evolucion clinica
y resultados obstétricos de las gestantes ingresadas por
COVID-19.

Material y métodos: Estudio observacional
retrospectivo de pacientes gestantes ingresadas por
COVID-19 entre marzo de 2020 y mayo de 2022 en un
hospital universitario que atiende 2000 partos al afio.

Resultados: Se ingresaron por COVID-19 27
pacientes, de las cuales 11 (40,7%) eran obesas (IMC
promedio 29,68). Se observé linfopenia en 26 pacientes
(92,59%), tos en 15 (56%), y fiebre en 7 (25,92%).
Tres pacientes (11,1%) precisaron ingreso en UCI, con
una estancia media de 15 dias. Cinco recién nacidos
(18,5%) presentaron dificultad respiratoria, y 4 de ellos
(14,3%) necesitaron ingresar en la Unidad de Cuidados
Intensivos Neonatales. Ninguno presentdé COVID al
nacer. Unicamente siete pacientes (26,92%) habian
recibido alguna dosis de vacunacion, de las que ninguna
tuvo covid grave.

CORRESPONDENCIA:

Margarita Alvarez de la Rosa Rodriguez
Hospital Universitario de Canarias (HUC) Universidad
de La Laguna (ULL).

Direccion: Campus de Ofra, s/n

malvrod@ull.edu.es

Conclusiones: La obesidad se identific6 como un
posible factor de riesgo de complicaciones graves por
COVID-19 en gestantes, y no se observaron casos
graves en pacientes vacunadas. El estudio sugiere que la
vacunacion y la prevencion de la obesidad son elementos
modificables que podrian reducir las complicaciones por
COVID-19 en este grupo de poblacion.

Palabras claves: covid-19. Gestacion. Cuidados
intensivos. Vacunas. Obesidad.

ABSTRACT

Objective: To study the risk factors, clinical evolution
and obstetric results of pregnant women admitted for
COVID-19.

Material and methods: Retrospective observational
study of pregnant patients admitted for COVID-19
between March 2020 and May 2022 in a university
hospital that attends 2,000 deliveries per year.

Results: 27 patients were admitted for COVID-19,
of which 11 (40.7%) were obese (average BMI 29.68).
Lymphopenia was observed in 26 patients (92.59%),
cough in 15 (56%), and fever in 7 (25.92%). Three
patients (11.1%) required admission to the ICU, with
an average stay of 15 days. Five newborns (18.5%)
presented respiratory difficulty, and 4 of them (14.3%)
needed to be admitted to the Neonatal Intensive Care
Unit. None had COVID at birth. Only seven patients
(26.92%) had received any dose of vaccination, of which
none had severe covid.
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Conclusions: Obesity was identified as a possible
risk factor for serious complications from COVID-19 in
pregnant women, and no serious cases were observed in
vaccinated patients. The study suggests that vaccination
and obesity prevention are modifiable elements that
could reduce complications from COVID-19 in this
population group.

Key words: SARS-CoV2. COVID-19. Pregnancy.
Critical care. Vaccines. Obesity.

INTRODUCCION

La COVID-19 desencadend una crisis sanitaria
mundial, siendo declarada oficialmente como pandemia
por la OMS el 11 de marzo de 2020 (1). Hasta octubre de
2023 se han registrado mas de 676 millones de casos y
mas de 6,88 millones de muertes a nivel global (2).

A fecha de 30 de junio de 2022, al finalizar este estudio,
en Canarias se habian confirmado 376.383 casos y 1.773
muertes debido a esta enfermedad (3) con una incidencia
inferior a la registrada en otras comunidades del pais.
Se han postulado varias hipotesis para este hecho, como
que el clima calido y himedo, la distancia al continente
europeo y la menor densidad de poblaciéon favorecieron
una menor transmision (4).

La gestacion supone un mayor riesgo de complicaciones
graves relacionadas con el COVID-19, con un aumento
de ingresos en cuidados intensivos, ventilacion
mecanica invasiva y una tasa de mortalidad superior
en comparacion con mujeres no embarazadas (5). El
riesgo de transmision vertical es poco frecuente, siendo
ademas dificil de determinar si el contagio fue intrautero,
intraparto o postparto (6).

Se ha demostrado que la vacunacidén en gestantes
es segura con las vacunas de ARNm, con beneficios
superiores a los riesgos (7).

Diversos estudios han identificado sintomas comunes
en mujeres embarazadas con COVID-19, como fiebre,
tos y dificultad respiratoria, sin objetivarse ningun
sintoma caracteristico en este grupo de pacientes. Suelen
aparecer también indistintamente alteraciones analiticas
en mas de la mitad de los casos, como elevacion de la
proteina C reactiva (PCR), procalcitonina, dimero D
y ferritina, linfopenia y trombocitopenia, asi como
hipertransaminasemia en un 25% de los casos (8).

Entre el 4% y el 13% (9) de los casos son catalogados
como graves, requiriendo hospitalizacién en una Unidad
de Cuidados Intensivos (UCI) (5, 10). Un estudio
americano de cohortes que abarcaba las mismas fechas
que el nuestro describe en pacientes con COVID-19 grave
tasas de cesareas del 59,6%, trastornos hipertensivos del
embarazo de 40,4% y prematuridad del 41,8% (9). En

cambio, las pacientes con COVID-19 leve-moderado no
tenian peores resultados que los controles.

El objetivo de nuestro estudio es conocer los factores
de riesgo, la evolucion clinica y los resultados obstétricos
de las gestantes que precisaron ingreso por COVID-19
en el Hospital Universitario de Canarias durante los dos
primeros afios de la pandemia.

MATERIAL Y METODOS

Se llevd a cabo un estudio observacional, descriptivo y
retrospectivo en el Servicio de Obstetricia y Ginecologia
del Complejo Hospitalario Universitario de Canarias
(C.H.U.C.), hospital de tercer nivel de Tenerife, que
asiste unos 2.000 partos al aflo. El periodo de estudio
comprendié desde marzo de 2020 hasta mayo de 2022.
Se seleccionaron todas las gestantes ingresadas por
COVID-19.

Los casos fueron seleccionados a partir de la
codificacion en el alta incluyendo los diagndsticos de
COVID y gestacion. Se utilizé como criterio de inclusion
la presencia de PCR-COVID positiva y se excluyeron
pacientes ingresadas por causas obstétricas con PCR
positiva incidental (asintomaticas).

La recogida de datos se realizé a través de la historia
clinica informatizada, extrayéndose informacion clinica
y de laboratorio relativa a la hospitalizacion, parto y
recién nacido. Se incluyeron las siguientes variables:
edad materna, IMC, habitos toxicos, antecedentes
médicos y profesion, edad gestacional al diagnostico,
sintomas, tratamiento utilizado, estado de vacunacion,
complicaciones hospitalarias, pruebas complementarias,
complicaciones gestacionales y estancia hospitalaria.

La gravedad se evalué seglin tratamientos recibidos,
necesidad de ingreso en UCI y necesidad de intubacion.

El estudio recibié la aprobacién del Comité Etico
Local. Para el analisis estadistico se utilizdo Excel®
(Microsoft, Washington, EEUU) y SPSS® (Version 25.0,
IBM Corp, Armonk, NY.).

RESULTADOS

Desde marzo de 2020 hasta mayo de 2022, 27 mujeres
embarazadas fueron hospitalizadas con COVID-19 como
diagndstico principal (1.35% de los partos anuales). La
distribucion de estos 27 casos segun la fecha en que
dieron positivo se muestra en la grafica 1.

No hubo ingresos en el primer trimestre de la gestacion,
el 48,1% (13/27) fueron ingresadas en el segundo
trimestre y 51,9% (14/27) en el tercero. Un tercio de las
pacientes trabajaba en el sector sanitario.

La edad promedio de las mujeres en el estudio fue de
32,81 anos (IC 95% 30,86-34,77). El indice de masa
corporal (IMC) promedio fue de 29,68 (IC 95% 27,12-
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Grafice 1: Fecha de diagndstico de cada gestante ingresada por COVID- 19
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32,24), destacando que un 40,7% (11/27) presentaban un
IMC superior a 30. En cuanto a los antecedentes médicos,
14,81% tenian asma (4/27) y 25,92% presentaban
problemas tiroideos (9/27).

La estancia media fue de 7,52 dias (IC 95% 4,27-
10,77). Los sintomas descritos con mayor frecuencia
fueron disnea (55,56%; 15/27), tos (55,56%; 15/27) fiebre
(25,92%; 7/27) y febricula (18,51%; 5/27).

Un 11,11% (3/27) precisaron ingreso en cuidados
intensivos, ninguna estaba vacunada y fueron
diagnosticadas entre febrero y agosto de 2021. Tenian un
IMC y edad superiores al promedio de la muestra (IMC
de 32,12 frente a 29,47 y edad de 34,33 frente a 32,63),
con una edad gestacional similar a la muestra. Todas
presentaron broncoespasmo y neumonia y el 66,67% (2/3)
requiri6 intubacion orotraqueal. Dos de las tres pacientes
presentaron coinfecciones e hipertransaminemia durante
su ingreso en UCI. La estancia media de estas pacientes
fue 26,33 dias (IC 95% 7,69-44,98). No se observaron
diferencias en este grupo de pacientes en cuanto al tipo
de trabajo de parto ni en complicaciones neonatales, pero
una paciente presentd hemorragia postparto, que preciso
histerectomia obstétrica (3,7%).

De las pacientes estudiadas, s6lo ocho (29,62%) estaban
vacunadas al momento del ingreso, 4 de ellas con dos dosis
y 4 una tinica dosis, utilizando vacunas Pfizer-BioNTech®
0 Moderna®. El tiempo promedio entre la ultima dosis de

vacuna y el ingreso fue de 171,43 dias.

Las complicaciones detectadas durante el ingreso se
dieron en cinco pacientes (18,5%) y consistieron en: tres
pacientes con neumonia (11,1 %); tres tuvieron inicio de
trabajo de parto (11,1%); cinco, broncoespasmo (18,5%) y
cinco coinfecciones (18,5%). Tras el ingreso en este grupo
de pacientes se observaron las siguientes complicaciones:
un caso de preeclampsia, una restriccion del crecimiento
fetal, una exacerbacion asmatica y una paciente con
clinica gastrointestinal.

Durante la estancia hospitalaria, 25 pacientes (92,59%)
recibieron tratamiento con heparina de bajo peso
molecular (HBPM), nueve (33,33%) con corticoides y
ocho (29,63%) antibiodticos.

En cuanto a los valores analiticos estudiados, se observo
un aumento en los niveles de proteina C reactiva (PCR)
en el 100% de los pacientes, y se detectd linfopenia en el
92,59% (25/27) de los casos. Comparando los parametros
analiticos entre las pacientes que requirieron ingreso o
no en la UCI, no se encontré ninguna relacion entre los
resultados analiticos y la gravedad de los sintomas.

La edad gestacional promedio en el momento del parto
fue de 39,03 semanas (IC 95% 38,29-39,76). La tasa
de cesareas en nuestra muestra fue del 25,92% con un
7,40% (2/27) de complicaciones intraparto: un caso de
desprendimiento prematuro de placenta normoinserta y un
sangrado puerperal que precisé histerectomia obstétrica.
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Un 11,11% (3/27) de las pacientes presentaron fiebre
intraparto.

Hubo complicaciones puerperales en el 25,9% (7/27)
de las pacientes, que incluyeron un shock hemorragico
que requirid una histerectomia, un caso de anemia
moderada, una dchiscencia de la herida quirurgica,
un caso hipertension arterial al alta, una preeclampsia
postparto con infeccion de la herida quirtrgica, y un
caso de puncion dural y un caso de fiebre posparto. La
estancia promedio en el hospital después del parto fue de
4 dias (IC 95% 2,25-5,75).

Los recién nacidos presentaron buenos resultados
tanto en test de Apgar (9/9 en el 96,29 %) como en
pH arterial (7,25 IC 95% 7,22-7,29). Sin embargo, un
18,52% (5/27) desarrollaron dificultad respiratoria
como taquipnea transitoria, cianosis central o distress
respiratorio, precisando de ingreso en la Unidad de
Cuidados Intensivos (4/5) y el tratamiento con CPAP
(3/5). Ninguno presentdé PCR de SARS CoV-2 positiva
al nacimiento.

DISCUSION

En nuestro centro, desde marzo de 2020 hasta mayo
de 2022, 27 gestantes precisaron ingreso por COVID-19,
una tasa concordante con la tasa de 4,9 por cada
1000 partos/afio descrita en un estudio observacional
prospectivo multicéntrico britanico en 2020 (11). Estas
gestantes tenian factores de riesgo: el 40,7% de nuestras
pacientes padecian obesidad, (IMC medio 29,68); un
estudio previo en gestantes canarias halld una tasa
de obesidad del 17,1%. por lo que podemos afirmar
que nuestra poblacion de gestantes ingresadas por
COVID 19 presenta un IMC superior al de la poblacion
gestante canaria (12). Previamente se ha identificado la
obesidad como un factor de riesgo para el desarrollo de
complicaciones asociadas al COVID-19 (13). Algunos
estudios hablan de tasas de obesidad en el 30,4% y del
34% en gestantes con COVID grave (10, 11).

La mitad de los ingresos ocurrieron en el tercer
trimestre de gestacion, esto puede ser debido a la
disminucién de la capacidad respiratoria y la debilidad
del sistema inmunoldgico en este trimestre (14).

Los sintomas encontrados en nuestra muestra son
similares a los publicados por otros autores (11).

Un tercio de nuestras pacientes eran trabajadoras
del sector sanitario, lo cual es superior a lo publicado
en China (3.8%) Italia (12.2%) y del 22.9% en Espaiia,
aunque estos datos se refieren a poblacion no gestante
(15-17).

La estancia media posparto fue de 4 dias, superior a
la habitual en partos sin COVID-19; pocos estudios

se han referido a este aspecto concreto. Un estudio
multicéntrico americano encontrd disminucion de las
estancias medias en todos los tipos de parto respecto a
la etapa prepandémica, achacable a la modificacion de
protocolos dirigidos a minimizar el riesgo de infeccion
nosocomial y a liberar camas para pacientes quirurgicos
(18).

Las gestantes que ingresaron en la UCI (11,11%) lo
hicieron en la primera ola de la pandemia, y por tanto, no
habian sido vacunadas. Tenian un IMC y edad materna
por encima del promedio de nuestra muestra. Este dato
concuerda otros estudios donde observan una tasa de
ingreso en UCI del 10% y del 13%% (11, 19). Un estudio
europeo realizado en la primera ola, observo un 9,9% de
las gestantes con complicaciones graves, y un 4% de
ingreso en la UCI y se encontr6 que las enfermedades
pulmonares preexistentes y la obesidad estaban
asociadas significativamente con un mayor riesgo de
complicaciones graves (10).

La vacunacion es una conocida estrategia de
prevencion y proteccion para las mujeres embarazadas,
que no aumenta el riesgo de complicaciones maternas
ni fetales (20, 21). En nuestro estudio las pacientes
con casos graves no estaban vacunadas. Se sabe que
la eficacia de la vacuna disminuye con el tiempo; en
este estudio, las pacientes ingresadas que habian sido
vacunadas habian recibido solo una dosis o habian pasado
mas de tres meses desde la Gltima dosis, con una media
de 171,4 dias, una cifra superior a lo demostrado en la
literatura como el periodo de tiempo en que la vacuna
mantiene su efectividad (22). Una revision de 2023 con
mas de 860.000 gestantes, demostré que la vacunacion
disminuye el riesgo de infeccion por SARS CoV-2 en el
60%, la necesidad de hospitalizacion durante la gestacion
enun 53% y el riesgo de ingreso en UCI en un 82% y que
los recién nacidos de madres vacunadas tenian menor
riesgo de contraer COVID durante los 6 primeros meses
de vida (23).

Un 18,5% de las gestantes hospitalizadas presentaron
neumonia. En un estudio realizado por Bellos et al se
observo que de 147 embarazadas a las que se le realizo
una radiografia de térax, un 98,7% de ellas mostraron
signos de neumonia. Sin embargo, las tasas de gravedad
observadas (11%) fueron similares a las de nuestro
estudio, y esto podria deberse a la realizacion rutinaria
de radiografias a las gestantes ingresadas en el trabajo
de Bellos (24).

En nuestra serie, se observaron resultados analiticos
similares a los informados en la literatura, con aumento
de la PCR, linfopenia, elevacion del Dimero D y de la
procalcitonina, aunque ninguno de estos marcadores
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se relacion6 con la gravedad del cuadro clinico. Los
marcadores inflamatorios en las gestantes con infeccion
por SARS CoV-2 mostraron una variedad considerable
y tuvieron una capacidad limitada para predecir casos
graves reflejado en multiples estudios (25).

Se realiz6 una histerectomia obstétrica en una paciente
del estudio por episodio de hemorragia postparto (HPP)
(3,7%). En un estudio transversal con 41 gestantes se
observo que el 20% de ellas experimentd HPP (26).
Aunque existe informacidn limitada sobre la asociacion
causal de HPP con COVID-19, Wang et al. no encontraron
asociacion entre la infeccion por SARS CoV-2 y el riesgo
de desarrollar HPP (27).

La incidencia de cesareas (CST) en nuestras gestantes
ingresadas por COVID-19 fue del 25,92%, superior a la
media de nuestro centro en afios previos (18,99%). Este
resultado es consonante con el trabajo de Metz et al, que
habla de una tasa de CST del 59,6% en las formas graves,
no asi en los casos leves o moderados (9). Lo mismo
publica Vouga et al, con tasas del 70% en casos graves
y del 30% en casos leves o asintomadticas y un estudio
multicéntrico inglés reporta una tasa de cesareas debidas
al COVID-19 del 16% y por otras causas del 44% (10, 11).

En nuestro estudio observamos que el 18,5% de los
neonatos necesitd ingreso en la unidad de cuidados
intensivos neonatales (UCIN) debido a dificultades
respiratorias al nacer, una tasa similar a la reportada en la
literatura cientifica (18,45%-25%) (11, 28).

Respecto al tratamiento, el 92,58% de las pacientes
recibieron HBPM, a excepcion de las dos primeras
pacientes diagnosticadas, ya que en ese momento no se
recomendaba este tratamiento. Se continta investigando
el beneficio de la tromboprofilaxis en las gestantes
infectadas por SARS CoV-2 (29).

La limitacion principal de este estudio es su disefio
retrospectivo y el tamaflo muestral. Sin embargo, la
recopilacion exhaustiva de casos y el largo periodo de
estudio, abarcando las distintas olas epidemioldgicas
en una comunidad auténoma con baja incidencia, son
fortalezas que brindan una vision de la experiencia de
las gestantes que precisaron ingreso por COVID-19 en
nuestro medio.

CONCLUSIONES

El ingreso en UVI de las gestantes con COVID-19 es
mas probable si padecen obesidad.

La vacunacion es efectiva en disminuir la gravedad de la
enfermedad en las pacientes gestantes.

Aunque la incidencia de COVID-19 en Canarias fue
menor en comparacién con otras regiones, la gestacion
mostré tener un impacto significativo en la severidad
de la enfermedad. Sin embargo, se requieren estudios

adicionales para una comprension mas completa de las
complicaciones puerperales derivadas de la infeccion
por COVID-19, especialmente en relacion con posibles
complicaciones a largo plazo.
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RESUMEN

Lograr una gestacion tras la menopausia es fruto de
las técnicas de reproduccion asistida, que tienen una
tendencia creciente en nuestros dias. Sin embargo, estos
embarazos no estan exentos de riesgos, de hecho, se re-
lacionan con un aumento de complicaciones. A pesar de
ello, no existen publicaciones acerca del embarazo du-
rante la menopausia, que puedan servir para asesorar a
estas mujeres.

Para conocer las complicaciones del embarazo, del
parto y del neonato, asi como las complicaciones mater-
nas y la funcion del suelo pélvico en mujeres que logran
su gestacion en el climaterio, se ha realizado un estudio
observacional ambispectivo en el que se ha demostrado
un aumento del riesgo de padecer dichas complicaciones
respecto al que posee la poblacion general.

Estos embarazos supusieron un 0,06% del total de ges-
taciones asistidas durante el periodo de tiempo estudia-
do, lo que pone de manifiesto que, pese a su tendencia
creciente, el embarazo en mujeres tras la menopausia
sigue siendo infrecuente.

Como hallazgos importantes destacan la elevada tasa
de nacimientos por cesarea (hasta un 64%) y un impor-
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tante aumento del riesgo de complicaciones: se halld un
7,4% de mortalidad perinatal, un 20% de crecimiento in-
trauterino restringido, un 28% de diabetes gestacional y
un 12% de casos de preeclampsia diagnosticados en las
mujeres estudiadas. Respecto a la funcion del suelo pél-
vico, valorada mediante dos cuestionarios que evaluan
el grado de incontinencia urinaria y de disfuncion sexual
(ICIQ-SF y FSFI-6), se evidencio6 una prevalencia de in-
continencia urinaria del 41,1% y de disfuncion sexual del
52,9%.

Palabras clave: Menopausia, edad materna avanzada,
resultado del embarazo, muerte fetal, terapia de repro-
duccion asistida.

ABSTRACT

Achieving a pregnancy after menopause is the result
of assisted reproduction techniques, which are expe-
riencing a growing tendency nowadays. However, these
pregnancies are not risk-free, in fact they are related to
an increase of complications. In spite of this, there are no
publications on pregnancy during menopause that can be
used to advise women during the process.

In order to be aware of not only the complications of
pregnancy and childbirth but also neonatal and maternal
complications, as well as pelvic floor function in women
who get pregnant during the climacteric period, an am-
bispective observational study has been carried out just
to show an increased risk of these women suffering these
difficulties in comparison to general population.

These pregnancies accounted for 0.06% of all assis-
ted pregnancies during the period of time studied, which
confirms that despite the growing trend, pregnancy in
women after menopause is still uncommon.
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Important findings include a high rate of cesarean de-
liveries (up to 64%) and a significant increase in the risk
of complications: 7.4% of perinatal mortality, 20% of ca-
ses of intrauterine growth restriction, 28% of gestational
diabetes and 12% of cases of preeclampsia diagnosed in
the women studied. Regarding pelvic floor function, eva-
luated by assessing the degree of urinary incontinence
and sexual dysfunction with two questionnaires (ICIQ-
SF and FSFI-6), a prevalence of 41.1% of urinary incon-
tinence and 52.9% of sexual dysfunction was found.

Key words: Menopause, advanced maternal age, preg-
nancy outcomes, fetal mortality, assisted reproductive
therapy.

INTRODUCCION

El embarazo en mujeres de edad avanzada se estd con-
virtiendo en una tendencia creciente en nuestros dias de-
bido a factores socioecondmicos y al estilo de vida de los
paises desarrollados. Sin embargo, la menor fertilidad,
la mayor necesidad de terapia de reproduccion asistida
(TRA) y el aumento de las comorbilidades, como la hi-
pertension arterial (HTA) y la diabetes, son algunas de
las razones del aumento de los resultados maternos y fe-
tales adversos (Attali & Yogev, 2021).

La oportunidad de lograr una gestacion tras la meno-
pausia es fruto del desarrollo de las TRA. Gracias a los
ovulos procedentes de donantes, o de criopreservacion
de la propia mujer; junto al conocimiento y la posibilidad
de administrar un tratamiento hormonal ajustado, el em-
barazo en la menopausia se ha convertido en una realidad
(Johnson et al., 2012; Seshadri et al., 2021).

En general, las concepciones logradas mediante TRA
estan aumentando y en paises como Estados Unidos re.
presentan el 1,5% de todos los nacimientos (Sunderam
etal., 2017).

Una pregunta basica planteada en este escenario es
como estas tecnologias se ajustan al concepto social y
médico de la reproduccion. Bajo los auspicios de la li-
bertad reproductiva, una mujer tiene derecho a decidir
cuando, y en general como y dénde vivird su materni-
dad. Pero es muy importante tener en cuenta que estos
embarazos se relacionan con un aumento de riesgos y
complicaciones, no solo los asociados al embarazo, sino
que se suman los asociados a la edad materna avanzada
y los asociados a las TRA (Banh et al., 2010; Johnson et
al., 2012; Macarthur et al., 2016; Moutos et al., 2020).

Se han realizado diferentes estudios y revisiones sis-
tematicas de la literatura existente que coinciden en
dos hallazgos principales: en primer lugar, el riesgo de
muerte fetal aumenta con el aumento de la edad mater-
na. Existen tasas mas elevadas de mortinatalidad, muer-
te perinatal, parto prematuro y bajo peso al nacer entre

mujeres mayores de 45 afios (Frick, 2021; Lean et al.,
2017). En segundo lugar, nos encontramos un aumento
del riesgo de enfermedades de la gestacion como la dia-
betes gestacional (DG), la preeclamsia y el crecimiento
intrauterino restringido (CIR), ademas de intervenciones
como la cesarea (Frick, 2021; Carolan, 2013; Attali &
Yogev, 2021). Sin embargo, la edad materna avanzada y
la muerte fetal no se han relacionado con la morbimorta-
lidad materna (Lean et al., 2017).

Aunque hay pruebas so6lidas de una asociaciéon entre
edad materna avanzada y el riesgo de multiples compli-
caciones maternas y fetales, la tasa absoluta de morti-
natalidad/muerte perinatal sigue siendo baja, inferior a
10 por 1000 nacimientos en paises de ingresos elevados.
Por lo tanto, aunque las mujeres en este grupo de edad
se enfrentan a un mayor riesgo durante el embarazo, la
mayoria lograra un resultado exitoso del mismo. Los me-
jores resultados parecen estar relacionados con la salud
materna preexistente (Arya et al., 2018; Carolan, 2013).

Por otro lado, los cambios relacionados con las hor-
monas en la menopausia pueden afectar negativamente
la funcién sexual, pero, ademas, se ha postulado que la
funcioén sexual disminuye durante el embarazo y no re-
gresa a sus niveles iniciales durante el periodo posparto
(Dabrowska-Galas et al., 2019; Gutzeit et al., 2020).

Por su parte, la incontinencia urinaria (IU) es uno de
los problemas mas graves durante el embarazo y después
del parto, y la edad materna avanzada se encuentra en-
tre los factores de riesgo con una asociacion mas fuerte
(Siahkal et al., 2020).

Considerando estos datos, podria postularse un em-
peoramiento en la funcién del suelo pélvico entre los
50-60 afios (valorado estudiando la prevalencia de IU y
disfuncion sexual) en mujeres embarazadas durante el
climaterio. Sin embargo, no existen publicaciones acerca
prevalencia de la disfuncién sexual ni de la IU en este
tipo de poblacion.

Tampoco existen publicaciones del proceso del parto:
desconocemos la prevalencia de cesareas, la tasa de parto
instrumental, el riesgo de hemorragia postparto, etcétera.

El objetivo de este estudio es conocer la prevalencia
dichas complicaciones del embarazo, el parto y la edad
materna avanzada, en mujeres que logran su gestacion
tras la menopausia.

HIPOTESIS

Las gestaciones logradas tras la menopausia se aso-
cian a un mayor riesgo de complicaciones obstétricas y
neonatales que las gestaciones logradas antes de la me-
nopausia. Estas mujeres tienen mas riesgo de disfuncion
del suelo pélvico, siendo la IU y la disfuncion sexual mas
prevalentes.
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MATERIALES Y METODOS

Disefio.

Inicialmente se disefid un estudio observacional ambis-
pectivo de cohortes en el que se analizarian retrospectiva-
mente las complicaciones obstétricas y neonatales y pros-
pectivamente las relacionadas con IU y disfuncion sexual
en la cohorte de mujeres embarazadas tras la menopausia
en el Hospital Universitario La Paz (HULP) frente a la
cohorte de mujeres embarazadas previamente a la meno-
pausia en el HULP.

Finalmente se opt6 como diseflo por un estudio obser-
vacional en el que se analizaron retrospectivamente las
complicaciones obstétricas y neonatales en la cohorte
de mujeres embarazadas tras la menopausia en el HULP
frente a las embarazadas previamente a la menopausia en
dicho hospital. En cuanto al estudio de la IU y disfuncién
sexual, al no ser posible obtener los datos de las mujeres
embarazadas previamente a la menopausia en el HULP
durante el mismo periodo de tiempo, se realiz6 un estudio
observacional descriptivo de la cohorte de mujeres emba-
razadas tras la menopausia en el HULP y se analizaron los
datos en funcion de la via del parto; ademas se compara.
ron con los datos de 2 cohortes histdricas (Pérez-Lopez et
al., 2012; Rebassa et al., 2013).

La cohorte de pacientes embarazadas tras la menopau-
sia se compone de un total de 21 mujeres, sin embargo,
disponemos de una muestra de 25 partos, que fueron es-
tudiados de manera independiente, pues 4 de ellas habian
tenido mas de un parto cumpliendo los siguientes criterios
de inclusion: 1) Mujeres embarazadas en la menopausia
habiendo pasado al menos un afio y 5 como maximo entre
la fecha del parto y la realizacion del estudio (entre 2015
y 2021). 2) Mayores de 45 afios. 3) Seguimiento del em-
barazo realizado en HULP. 4) Gestantes afectas de meno-
pausia natural (al menos un afio desde la fecha de ultima
regla), quedando excluidas aquellas afectas de menopau-
sia quirdrgica o secundaria a tratamientos o enfermedades.
5) Partos u abortos de mas de 22 semanas de amenorrea.

Se obtuvo la conformidad por parte del Comité Etico
de Investigacion del HULP en dos ocasiones (codigos
HULP: PI-4532 y PI-5026): en primer lugar, se aprobo
el estudio retrospectivo de las historias clinicas de las pa-
cientes de la muestra y posteriormente se presentd y se
aprobd la ampliacion prospectiva para el estudio de la fun-
cion suelo pélvico con las versiones en castellano de dos
encuestas validadas incluidas en el Anexo 1 y 2: Interna-
tional Consultation on Incontinence Questionnaire (ICIQ-
SF) para IU y Female Sexual Function Index (FSFI-6)
para disfuncion sexual (Cuerva et al., 2011; Pérez-Lopez

et al., 2012). Todas las mujeres dieron su consentimiento
informado (Anexo 3).

Retrospectivamente, se recogieron datos clinicos y de-
mograficos de las mujeres y de su embarazo, como la edad
materna, la ganancia de peso durante el embarazo, las en-
fermedades previas y antecedentes obstétricos, las com-
plicaciones maternas y fetales (DG, preeclampsia, CIR,
prematuridad...), la edad gestacional y el motivo de ingre-
s0, el numero de visitas a consulta y a urgencias durante el
embarazo, el tipo de parto y sus complicaciones derivadas
(episiotomia, desgarros perineales, cesarea en T). También
se recogieron datos clinicos neonatales como el peso, la
puntuacioén del test de Apgar al primer y quinto minuto de
vida, el pH del cordon umbilical y la causa de ingreso en la
unidad de cuidados intensivos neonatal (UCIN) de haber
sido necesario. Se compararon los datos de via del parto
y complicaciones del embarazo (DG, preeclampsia, CIR
y prematuridad) de las mujeres postmenopdusicas con los
de la poblacion de gestantes premenopausicas del HULP
durante los mismos afios. Se analizaron los libros de parto
y se obtuvieron 38510 gestaciones con las que comparar.

De manera prospectiva, se contact6 a las mujeres al me-
nos un aflo y hasta un maximo de 5 afios después del parto
para completar las encuestas ICIQ-SF y FSFI-6. Los datos
obtenidos se compararon segun la via del parto y con los
de 2 cohortes histdricas (Pérez- Lopez et al., 2012; Rebas-
saetal., 2013).

Analisis estadistico.

Se calcul6 el tamafio muestral necesario para demostrar
el incremento de al menos un 40% en la tasa de cesareas.
Dado que la tasa de parto por cesarea en nuestro centro es
del 26% y utilizando un valor alfa de 0,05 y una potencia
(1 —beta) del 80%, se necesitaban un total de al menos 23
nacimientos. Decidimos estudiar las 25 gestaciones que
cumplian los criterios de inclusion predeterminados ocu-
rridas entre 2015 y 2021 en nuestro centro.

La distribucion de las variables fue verificada por la
prueba de Kolmogorov-Smirnov y por la evaluaciéon vi-
sual de los histogramas. Las variables numéricas se expre-
saron como media (desviacion estandar) o mediana (rango
intercuartilico) seglin correspondiera y las variables cua-
litativas se expresaron como proporciones (frecuencias
absolutas y relativas). Las comparaciones entre grupos
se realizaron mediante la prueba de ¥2 de dos colas o la
prueba exacta de Fisher de dos colas, segin corresponda.
El nivel de significacion se fijo en 0,05. Todos los analisis
se realizaron con SPSS version 22.0 (SPSS Inc., Chicago,
IL, EE. UU.).
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RESULTADOS

Caracteristicas maternas, resultados del embarazo y
complicaciones.

Un total de 38535 gestaciones se atendieron en el
HULP entre 2015 y 2021, de las cuales, 25 (0,06%) tu-
vieron lugar en mujeres postmenopausicas que cumplian
los criterios de inclusion. La tabla 1 muestra las carac-
teristicas sociodemograficas, antecedentes obstétricos y
enfermedades previas de las mujeres.

La mediana de la edad materna fue de 50 (50-51) afios,
el peso promedio ganado durante el embarazo fue 9,14
(#4,83) kg y 21 (84%) mujeres eran de origen europeo.

Respecto a los antecedentes obstétricos de las mujeres
previos a cada gestacion, se encontrd que 10 (40%) eran
primigravidas, 5 (20%) habian tenido alguna cesarea pre_
via, 6 (24%) algun parto vaginal anterior y 8 (32%) algtin
aborto.

Atendiendo a los antecedentes médicos, hubo 10
(40%) mujeres que no presentaban enfermedades previas
de interés, 8 (32%) presentaban alguna anomalia estruc.
tural uterina, siendo las mas frecuentes miomas, polipos,
septos uterinos y utero en T en ese orden. La endome-
triosis como antecedente personal fue hallada en 5 (20%)
mujeres y la HTA en 3 (12%).

Las 25 (100%) gestaciones se llevaron a cabo median-
te fecundacion in vitro (FIV) con ovodonacion, con una
edad media de la donante de 24,36 (£3,26). En un inicio
4 (16%) gestaciones fueron gemelares, sin embargo, ocu-
rrieron 2 (8%) muertes fetales intraitero de uno de los
gemelos en el primer trimestre, por lo que al parto s6lo 2
(8%) embarazos eran gemelares, esto no supuso secuelas
para el otro gemelo.

Se encontrd anemia en 7 (28%) mujeres, siendo tra-
tadas con hierro 5 (71,4%) de ellas. El hipotiroidismo
gestacional se diagnostico en 8 (32%) mujeres, con una
mediana de TSH de 1,12 (0,47-2,94) mUI/L, siendo to-
das tratadas con levotiroxina.

De las complicaciones obstétricas y fetales durante
la gestacion, la DG fue hallada en 7 (28%) mujeres, de
las cuales 5 (71,4%) recibieron tratamiento con insuli-
na. Existieron diferencias estadisticamente significativas
respecto a la DG con la poblacion general de parturien-
tas del HULP, donde se encontraron 3230 (8,4%) casos
de DG, siendo 1541 (47,7%) las tratadas con insulina
(p=0,00041), sin embargo, no existieron diferencias esta-
disticamente significativas respecto a los requerimientos
de insulina (p=0,2696).

Todas las mujeres con antecedentes personales de

HTA, cumplieron criterios de preeclampsia duran-

Tabla 1. Caracteristicas demogréficas y enfermedades previas.

Numero de embarazos 25

Caracteristicas maternas
Demograficas
Edad 50 (50-51)

Peso inicial 62 (51,65-75,5)

Peso final 73,94 (£15,45)
Diferencia peso 9,14 (+4,83)
Origen europeo 21 (84%)
Obstétricas
Nuligravidas 10 (40%)
Cesareas previas 5 (20%)
Partos previos 6 (24%)
Abortos previos 8 (32%)
Enfermedades previas
Sin enfermedades previas 10 (40%)
Mioma, pélipo, anomalia uterina estructural 8 (32%)
Endometriosis 5 (20%)
HTA 3 (12%)

(rango intercuartilico).

Los resultados se presentan como porcentajes, medias + desviacion estandar o medianas

te sus gestaciones, por lo que las 3 (12%) fueron
diagnosticadas de HTA crénica con preeclamp-
sia sobreafiadida y tratadas con antihipertensivos
(alfa metildopa o labetalol). En comparacion con
la poblacion general, donde se encontraron 1924
(5%) casos de preeclampsia no existieron diferen-
cias estadisticamente significativas (p=0,1271).

El CIR fetal se hallé en 5 (20%) gestaciones,
siendo todos ellos diagnosticados en el tercer
trimestre, con una media de edad gestacional al
diagnostico de 26,78 (+4,09) semanas. Existieron
diferencias estadisticamente significativas en com-
paracion con la poblacion general donde se diag-
nostico en 2692 (7%) gestaciones (p=0,01081).

La mediana de la edad gestacional al parto
fue 39,28 (37,57-40,28) semanas. Hubo 5 (20%)
partos pretérmino, definidos como edad gesta-
cional <37 semanas, no demostrandose diferen-
cias estadisticamente significativas con los 4235
(11%) partos pretérmino de la poblacion general
(p=0,1873).

Las causas de los 5 (20%) partos pretérmino
fueron muy variadas. En una gestacion ocurrid

Los datos de la gestacion, del neonato y las complica-
ciones maternas, fetales y neonatales se presentan en la
tabla 2.

una rotura prematura de membranas que precipitd
el parto en la semana 35 naciendo un recién nacido vivo.
En otra gestante se indujo el parto por isoinmunizacion
Rh en la semana 35+2, dado que en la fase final del em-
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barazo es cuando existe mayor riesgo de agravamiento
de inmunizaciéon materna y de afectacion fetal (ACOG
AntiD, 2018). En otra gestacién ocurrié una muerte fetal
intrautero en semana 25+5, se trataba de un CIR fetal por
toxoplasmosis congénita.

Las dos gestaciones restantes finalizadas previamente a
las 37 semanas de edad gestacional fueron los dos emba-
razos gemelares. Uno de ellos finalizd mediante cesarea
programada en la semana 36+2 por indicacion de su gine-
cologo y el otro en la semana 28+4 debido a pérdida del
bienestar de ambos fetos afectos de CIR, de hecho, los dos
gemelos fueron ingresados en la UCIN por sepsis neona-
tal, uno de ellos durante 48 dias debido a una infeccion por
Staphylococcus epidermidis, sin secuelas posteriores y el
otro finalmente falleci6 por sepsis por Escherichia coli.

Las mujeres acudieron a consulta una media de 11,2
(+4,66) veces. La media de visitas a Urgencias fue de 2,56
(£2,32) por distintas causas: 3 (12%) amenazas de par-
to pretérmino siendo la edad media al diagnostico 24,95
(£12,25) semanas, (dos de ellas fueron partos prematuros
y la otra requiri6 cerclaje profilactico); 2 (8%) metrorra-
gias del tercer trimestre (una por placenta marginal); 2
(8%) infecciones del tracto urinario; 2 (8%) infecciones
vaginales por candida y 1 (4%) fractura de tobillo en el
tercer trimestre de gestacion.

Respecto a los datos de via del parto, se encontré que
9 (36%) partos fueron vaginales y 16 (64%) finalizaron
mediante cesarea. Hubo 1 (11,1%) parto instrumental en
el que se us6 un forceps obstétrico. Existieron diferen-
cias estadisticamente significativas en cuanto a la tasa
de cesareas de las mujeres de nuestro estudio respecto a
las 10352 (26,9%) cesareas en el total de parturientas del
HULP (p=0,000011).

Hubo 4 (16%) partos espontaneos y 21 (84%) indicacio-
nes de finalizar gestacion mediante induccioén o cesarea,
de las cuales 7 (33,3%) fueron por embarazo cronologica-
mente prolongado. Se programaron 9 (56,25%) cesareas,
2 (22,2%) de ellas por indicacion de otra especialidad (una
contraindicaciéon del parto vaginal por parte de oftalmo-
logia por glaucoma y otra por parte de traumatologia por
fractura de tobillo que imposibilita los pujos). De las 7
(43,75%) cesareas no programadas, 5 (71,4%) intentaron
parto vaginal, pero finalizaron mediante cesarea por fraca-
so de la induccion.

En cuanto a las complicaciones de la via del parto se
observaron: 2 (12,5%) cesareas en T, 7 (77,7%) episioto-
mias, 2 (22,2%) desgarros grado 1 'y 2 (22,2%) grado Il y
una pérdida media de hemoglobina de 0,45 (= 1,55) g/dl.

Respecto a los resultados neonatales de la gestacion, 17
(63%) recién nacidos fueron de sexo masculino, el peso
medio al nacimiento fue 3050,15 (£711,02) gramos y el
pH de arteria umbilical 7,30 (+0,05). Ningin neonato

Tabla 2. Caracteristicas de la gestacion, complicaciones del embarazo, parto y neonato.

G tras G pre P
Caracteristicas gestacion
Numero de embarazos 25 38510
FIV con ovodonacion 25 (100%)
Edad donante 24,36 (£3,26)
Inicialmente gemelar 4 (16%)
Gemelar al parto 2 (8%)
Percentil ECO 3er trimestre 49,43 (£13,14)
Visitas urgencias 2,56 (£2,32)
Visitas consulta 11,2 (+4,66)
Hipotiroidismo 8(32%)
TSH ler trimestre 1,12 (0,47-2,94)
Diabetes gestacional 7 (28%) 3230 (8,4%) 0,00041
Tratada con insulina 5(71,4%) 1541 (47,7%)  0,2696
Anemia 7 (28%)
Tratada con hierro 5(71,4%)
Preeclampsia 3 (12%) 1924 (5%) 0,1271
CIR 5 (20%) 2692 (7%) 0,01081
Semanas al diagnostico 26,78 (+4,09)
Amenazas parto pretérmino 3 (12%)
Semanas al diagnostico 24,95 (£12,25)
Rotura prematura de membranas 1 (4%)
Semana al diagndstico 35
Fractura 3er trimestre 1 (4%)

Datos al final de la gestacion
Edad gestacional
Partos pretérmino
Parto espontaneo
FG: induccion/cesarea prog.
Muerte fetal anteparto
Partos vaginales
Tiempo hasta parto (horas)
Instrumental
Episiotomias
Desgarros
Cesareas
Cesareas programadas
Por otra especialidad
Cesarea no programada
Fracaso induccion
Cesareaen T
Hemoglobina preparto
Hemoglobina postparto
Diferencia de hemoglobina
Datos neonatales
pH de arteria
Masculino
Femenino
Apgar <7
Peso
Ingreso UCI neonatal
Mortalidad perinatal

39,28 (37,57-40,28)
5(20%)

4 (16%)

21 (84%)

1 (4%)

9 (36%)

6,35 (+4,28)
1(11,1%)
7(77,7%)

4 (44,4%)

16 (64%)
9(56,25%)
2(22,2%)

7 (43,75%)

5 (71,4%)
2(12,5%)

12,7 (11,95-13,1)
11,65 (+1,85)
0,45 (+ 1,55)

4235 (11%) 0,1873

28159 (73,1%)  0,000011

10352 (26,9%) 0,000011

7,30 (0,05)

17 (63%)

9 (33,3%)

0(0)

3050,15 (+711,02)
3(11,1%)
2(7:4%)

Los datos se presentan como porcentajes, medias (+ desviacion estandar) o medianas

(rango intercuartilico).

Abreviaturas: FIV (fecundacion in vitro), CIR (cr

ino restringido), FG

(finalizar gestacion), prog. (programada).

obtuvo un Apgar<7, sin embargo, 3 (11,1%) requirieron
ingreso en UCIN, uno por distrés respiratorio y los otros
dos (fruto de gestacion gemelar) por sepsis neonatal, con
desenlace fatal para uno de los gemelos.
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Con esto, se concluye que ocurrieron 2 (7,4%) muertes
perinatales, entendida esta como muerte que ocurre en el
periodo comprendido entre la semana 22 de gestacion y
los siete primeros dias de vida del bebé, previamente men-
cionadas (una muerte perinatal por sepsis por Escherichia
coli y una muerte intrautero por toxoplasmosis congénita
de un feto afecto de CIR).

Funcion del suelo pélvico: incontinencia urinaria y dis-
funcion sexual.

De las 21 mujeres, 17 (80,9 %) realizaron los cuestiona-
rios ICIQ-SF y FSFI-6 para la evaluacion de la funcion del
suelo pélvico. Los resultados se presentan en la tabla 3.

Algun grado de IU se hallé en 7 (41,1%) mujeres, to-
das ellas la definian como leve con una puntuacion menor
del2 en el test ICIQ-SF. Por su parte, la disfuncion sexual,
definida como un resultado en el test FSFI-6 menor de 19
se encontrd en 9 (52,9%) mujeres.

De las 17 mujeres que realizaron el cuestionario
11(84,6%) finalizaron su gestacion en la menopausia me-
diante cesarea, de ellas, 4 (36,4%) tienen algun grado de
IU y 6 (54,5%) presentan disfuncion sexual. Por su par-
te, de las 6 (75%) mujeres que tuvieron parto vaginal, 3
(50%) presentan IU y 3 (50%) disfuncion sexual. No se
encontraron diferencias estadisticamente significativas
entre estos grupos de mujeres (p=0,6437 y p=1).

En comparacion con los estudios poblacionales realiza-
dos por Rebassa et al. y por Pérez- Lopez et al. en los
que participaron 708 y 197 mujeres menopausicas respec-
tivamente, la tasa de IU y de disfuncion sexual hallada en
nuestro estudio no fue significativa (p=0,2784 y p=0,3909)
(Pérez-Lopez et al., 2012; Rebassa et al., 2013).

Tabla 3. Resultados FSFI y ICIQ-SF.

Funcién del suelo pélvico TOTAL Cesareas Vaginales P
N° de mujeres 17 (80,9%) 11 (84,6%) 6 (75%)
FSFI
FSFI <19 9 (52,9%) 6 (54,5%) 3 (50%) 1
ICIQ-SF
Incontinencia urinaria (IU) 7 (41,1%) 4 (36,4%) 3 (50%) 0,6437
ICIQ-SF>12 (mod-sev) 0 0 0

Los datos se presentan como porcentajes.

Se muestran las puntuaciones del test FSFI menores de 19, puesto que es el punto de

corte que define la disfuncion sexual.

Una puntuacion mayor de 0 en el test ICIQ-SF se corresponde con IU, para hablar de

IU moderada-severa se requiere un resultado mayor de 12.

DISCUSION
Complicaciones del embarazo, parto y neonato.
Nuestros datos demuestran que en la poblacion de par-
turientas postmenopausicas del HULP, existe un aumento

del riesgo de padecer complicaciones del embarazo, del
parto y del neonato respecto al riesgo que posee la po-
blacion general en nuestro centro. Es importante conocer
este incremento en la probabilidad de complicaciones para
asesorar a las mujeres que deciden tener un embarazo des-
pués de la menopausia.

Debido al cambio en las caracteristicas socioeconomi-
cas de la poblacién, la edad materna esta aumentando, lo
cual se estd convirtiendo en un problema creciente desde
el punto de vista obstétrico (Attali & Yogev, 2021). Sin
embargo, en nuestro medio, el embarazo en mujeres des-
pués de la menopausia sigue siendo infrecuente. De hecho,
pese a que nuestro centro es un hospital de tercer nivel de
referencia, durante el periodo estudiado, s6lo ha albergado
un total de 25 partos en mujeres postmenopausicas, lo que
supone un 0,06% del total de gestaciones asistidas.

Como uno de los hallazgos principales de nuestro es-
tudio, cabe seflalar la elevada tasa de partos por cesarea
(hasta un 64%). Esto es esperable y en general, coincide
con los resultados encontrados en literatura existente so-
bre edad materna avanzada y embarazo (Frick, 2021; Ma-
carthur et al., 2016), ya que la edad materna avanzada por
si misma, junto a su morbilidad asociada podria suponer
indicacion de cesarea; esto, sumado a la autonomia de la
propia mujer para decidir sobre la via de su parto, influi-
ria en el aumento de la tasa de partos por cesarea en este
grupo de mujeres. Otro dato que pone de manifiesto este
hecho, es el elevado numero de cesareas planificadas con
anterioridad (hasta un 56,25% de las mismas).

Se ha postulado un importante aumento del riesgo de
complicaciones del embarazo relacionadas con la edad

materna avanzada (Banh et al., 2010; Frick, 2021; Ma-
carthur et al., 2016; Moutos et al., 2020), sin embargo, no
existe literatura que relacione el proceso de la menopau-
sia con las complicaciones del embarazo.

A pesar de que la frecuencia de complicaciones puede
considerarse aceptable a la hora de informar a las muje-
res, cabe incidir en su mayor incidencia y en la gravedad
de las mismas. De hecho, en nuestro estudio se ha hallado
hasta un 7,4% de mortalidad perinatal, lo que justifica la
importancia del diagnostico precoz de algunas patologias
que pudieran minfluir en el pronostico. Los dos casos que
dieron lugar a esta alta tasa de mortalidad perinatal en
nuestro estudio fueron la muerte de un bebé tras un parto
gemelar a las 28 semanas por sepsis durante el ingreso
en la UCIN, y un caso de muerte fetal intrauterina en un
beb¢ afectado por toxoplasmosis congénita.

Los datos obtenidos demostraron un aumento signifi-
cativo en la incidencia de DG y CIR, y un aumento no

significativo en la incidencia de preeclampsia en mujeres
postmenopdusicas respecto a las mujeres premenopausi-
cas atendidas en el HULP durante el mismo periodo. No
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se puede afirmar con certeza que la menopausia haya in-
fluido en el incremento de estas complicaciones, aunque
es razonable que asi sea, dada la mayor probabilidad de
alteraciones del metabolismo tanto de los lipidos como
de la glucosa asociadas al proceso de la menopausia
(Nair et al., 2021; Anagnostis et al., 2020; Slopien et al.,
2018), que derivan con mayor probabilidad en enferme-
dades como la HTA y la diabetes con la edad.

Por otro lado, las mujeres que deciden ser madres en
la menopausia tienen presumiblemente un mayor nivel
adquisitivo, ya que han podido afrontar los costes de las
TRA, y un nivel socioecondmico alto se relaciona con
una dieta mas saludable, un menor riesgo cardiovascu-
lar y, por tanto, menos enfermedades asociadas al mismo
(Vogel et al., 2021). Los beneficios secundarios que pro-
porciona el nivel socioecondmico elevado asociado a la
estrecha vigilancia de estos embarazos por ser considera-
dos de alto riesgo, podrian ser la causa de que el riesgo
de complicaciones sea elevado, pero se encuentre en un
rango aceptable por parte de las mujeres.

La vigilancia exhaustiva por parte los servicios de sa-
lud, se pone de manifiesto en el elevado nimero de vi-
sitas que realizan las mujeres del estudio a las consultas
y a Urgencias y en el elevado indice de adherencia al
tratamiento profilactico con AAS y polivitaminicos para
prevencion primaria de complicaciones. A pesar de esto,
desconocemos si el elevado numero de visitas influye en
los resultados perinatales. En mujeres de bajo riesgo, un
mayor numero de visitas se ha relacionado con tasas mas
altas de intervenciones durante el embarazo sin mejorar
los resultados neonatales (Carter et al., 2016).

Merece especial mencion la fractura de tobillo ocurrida
en el tercer trimestre en una de las gestantes. Esta fractura
se produjo tras un traumatismo de baja energia, y aunque
no fue clasificada ni estudiada como osteoporética, du-
rante el embarazo ocurren cambios en la densidad 6sea
y en los marcadores 6seos que sugieren una asociacion
entre el deterioro de la masa d6sea de la madre y el em-
barazo (Sanz-Salvador et al., 2015; Herath et al., 2017).
Cuando este deterioro 6seo es patologico, se define como
osteoporosis transitoria del embarazo (Cano-Marquina et
al., 2014; Maliha et al., 2012). Se trata de una entidad
poco frecuente que podria haber precipitado esta fractura.
Aunque la articulacién mas comunmente afectada es la
cadera, puede también afectar a otras como la rodilla y
el tobillo y predisponer a fracturas por la debilidad ex-
trema del hueso (Ververidis et al., 2009). No sabemos si
en el contexto de la menopausia el riesgo de osteoporosis
transitoria del embarazo puede ser mayor, pero parece
plausible que, si partimos de una menor densidad 6sea
secundaria a la menopausia, podria ser mas frecuente al-
canzar valores compatibles con osteoporosis durante el

embarazo.

Como ya han demostrado otros estudios, la edad mater-
na avanzada es un factor que predispone al aumento en
la incidencia de malformaciones fetales (Sullivan-Pyke
et al., 2017). Sin embargo, considerando que todas las
mujeres de nuestro estudio consiguieron su gestacion
mediante FIV con ovodonacion de évulos procedentes de
mujeres jovenes, no se observaron dichos resultados, lo
cual indica que las malformaciones fetales no estan tan-
to en relacion con la edad materna avanzada sino con la
edad de la donante.

Por su parte la prematuridad, los abortos y el indice de
gestaciones gemelares no han tenido gran importancia en
nuestro estudio, aunque la literatura si demuestra relacion
con la edad materna avanzada y las gestaciones mediante
FIV (Sullivan-Pyke et al., 2017).

Funcion del suelo pélvico: incontinencia urinaria y dis-
funcioén sexual.

En lo que respecta al suelo pélvico y la salud sexual,
al contactar con las mujeres estudiadas para cumplimen-
tar los cuestionarios FSFI-6 y ICIQ-SF, nos encontramos
que aun en nuestros dias, siguen existiendo multiples pre-
juicios a hora de referirse al proceso de la menopausia
en general, pero aun mas para temas como la actividad
sexual, tal es asi que, un 19,1% de mujeres decidieron no
contestar las encuestas.

Este resultado de pérdidas es superior a los obtenidos
por otros autores. En el estudio poblacional realizado por
Pérez-Lopez et al. en mujeres espafiolas durante la meno-
pausia utilizando el FSFI-6 se obtuvo una tasa de pérdi-
das de solo el 9,1% (Pérez-Lopez et al., 2012). Mientras
que en el realizado por Rebassa et al. utilizando el ICIQ-
SF en poblacion espafiola durante la menopausia, se ob-
tuvo una tasa de respuesta significativamente superior en
comparacion con la obtenida en la cohorte de mujeres
postmenopdusicas del HULP (s6lo un 4,9% de pérdidas)
(Rebassa et al., 2013). Esto podria estar en relacion a que
simultaneamente se les ofrecié ambas encuestas, lo que
pudo predisponer negativamente la respuesta de las mu-
jeres al ser preguntadas primero por temas de sexualidad
y enmascarar asi los resultados en la tasa de respuestas
de IU.

Los resultados derivados de la respuesta a los cuestio-
narios en nuestra cohorte de mujeres arrojan una preva-
lencia de IU del 41,1% y de disfuncion sexual del 52,9%.
En comparacion con las cohortes mencionadas anterior-
mente, nuestros resultados fueron ligeramente superio-
res. En cuanto al ICIQ-SF, Rebassa et al. hallan un 23,2%
de IU (Rebassa et al., 2013) y Pérez-Lopez et al. obtie-
nen utilizando el FSFI-6 un 33,5% de disfuncion sexual
(Pérez-Lopez et al., 2012).
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Por otro lado, no se ha encontrado relacion significativa
entre resultados negativos de los test y la via del parto.
Sin embargo, la muestra de la que disponemos es muy
pequeia, por lo que, no podemos afirmar si tener un em-
barazo en la menopausia se asocia a peores resultados en
términos de IU o disfuncién sexual, lo que lleva a la nece-
sidad de realizar estudios con muestras mas grandes para
demostrar que efectivamente no existe asociacion.

Limitaciones y fortalezas.

La principal fortaleza de este estudio es que se trata del
primero en el que se estudian las complicaciones deriva-
das del embarazo, del parto y las posibles consecuencias
posteriores en las mujeres tras la menopausia y no en fun-
cion de la edad como se plantea en otros articulos, enten-
diendo que la menopausia es un proceso que implica un
cambio en la fisiologia de la mujer, definido por muchos
mas parametros y no exclusivamente dependiente de la
edad, que estableceria un punto de corte arbitrario.

Como debilidad més influyente, destaca el pequefio nu-
mero de mujeres de las que se compone la cohorte, de-
bido a la baja incidencia de embarazo en la menopausia
en nuestra poblacidn, siendo sdlo 25 las gestaciones estu-
diadas y haciendo asi dificil conseguir datos con elevado
impacto. En un principio el estudio se plante6 como un
proyecto multicéntrico del grupo de jévenes expertos de
la Asociacion Espafiola de la Menopausia en el que par-
ticiparian 12 hospitales de toda Espafia, pero, a la hora
de recoger los datos, se observo que el resto de hospitales
no disponian de mujeres que cumplieran los criterios de
inclusion. Este hecho puso de manifiesto que estos emba-
razos son realmente infrecuentes.

CONCLUSIONES.

Nuestro estudio evidencia que los embarazos durante la
menopausia son infrecuentes en general y se han conse-
guido gracias a las TRA (FIV con ovodonacién en particu-
lar). Estos embarazos pueden estar asociados a una mayor
tasa de complicaciones maternas y fetales, entre ellas DG,
CIR, preeclampsia, disfuncion del suelo pélvico y proba-
blemente mortalidad perinatal.

Existe cierta dificultad para hablar de menopausia y em-
barazo con las mujeres, y dado que hay muy pocas pu-
blicaciones sobre este tema, es evidente que hacen falta
estudios con mayores muestras, centrados en el proceso de
la menopausia en si, que completen este estudio, y ayuden
en el asesoramiento sobre los riesgos especificos de las
mujeres a nivel individual que quieran lograr su embarazo
en la menopausia.
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Nutritional synergistic interaction between vitamins D3 and K2/menaquinone-7. An
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En las ultimas décadas se ha incrementado
exponencialmente el conocimiento de las vitaminas
liposolubles D y K (1,2), que poseen funciones metabolicas
y fisiologicas pleiotropicas, que se superponen en su
accion y son sinérgicas en multiples organos y tejidos
(3). Por lo cual, disponer de concentraciones optimas de
ambas resulta beneficioso para la salud, especialmente del
hueso (1,4) y el sistema cardiovascular (5,6), mientras que
su deficiencia se asocia con diversas patologias (3).

Respecto a la vitamina D, descubierta hace un siglo,
ahora sabemos que no es una vitamina, sino un nutriente
umbral y parte del sistema endocrino de vitamina D,
similar a los de otras hormonas esteroideas (1). Diversas
organizaciones internacionales de salud, y sociedades
cientificas, como la Sociedad Espafiola de Investigacion
Osea y Metabolismo Mineral (SEIOMM), recomiendan
niveles séricos de vitamina D (medida como 25
hidroxivitamina D; 250HD) no inferiores a 20 ng/ml y
deseablemente entre 30 y 50 ng/ml (7).

CORRESPONDENCIA:

Jose Manuel Quesada-Gomez,

Unidad de Gestion Clinica de Endocrinologia
y Nutricion, Hospital Universitario Reina Sofia
Coérdoba, Espafia

Sin embargo, una revision sistematica muestra que
existe un déficit de vitamina D en la poblacion mundial
(8). Dado que la adquisicion de vitamina D depende
fundamentalmente de la exposicion a la luz solar, se
pensoé que los paises con mayores horas de sol no sufririan
deficiencia (9). Sin embargo, estudios sucesivos muestran
reiteradamente que la prevalencia de niveles deficientes de
250HD es también alta en paises con adecuada exposicion
a luz solar, como es el caso de Espaiia, donde hasta el 88%
de la poblacion esta por debajo de los 30 ng/ml, y cerca del
40% esta por debajo de 20 ng/ml (9).

Por ello, las sociedades cientificas nacionales han
incorporado la recomendacion de suplementacion
con vitamina D, especialmente en la menopausia,
envejecimiento, o durante la gestacion (7). La dosis
optima con las que suplementar a las pacientes continta
sometida a debate. Proponiendo las guias terapéuticas
administrar 800-1.200 Ul/dia (10), pero esta dosis puede
resultar insuficiente para lograr los niveles séricos de
250HD propuestos como objetivo (11).

Segin datos de ensayos controlados aleatorios, una
suplementacion de 2.000 Ul/dia (50 ng) es suficiente para
elevar y mantener las concentraciones séricas de 250HD
por encima de 20 ng/ml en mas del 99%, y por encima de
los 30 ng/ml en mas del 90% de la poblacion tratada, sin
complicaciones importantes de seguridad, manteniendo
dicha dosis durante varios afios, incluso en personas con
niveles basales de 250HD suficientes al comienzo del
tratamiento (12). Por ello, actualmente la suplementacion

MMXXIV

Toko - Gin Pract 2024; 83 (1): 32 - 37 32




Quesada-Gomez JM et al. Interaccion sinérgica nutricional entre las vitaminas D3 y K2/menaquinona-7. Una oportunidad para la salud 6sea y cardiovascular

diaria con 2.000 UI se recomienda en la practica clinica
para prevenir y tratar la deficiencia de vitamina D,
incluso durante la gestacion (13).

El intestino es el tejido diana principal para la accion de
la vitamina D en la homeostasis del calcio y la salud 6sea.
La senalizacion intestinal de la vitamina D es necesaria
para un transporte activo adecuado de calcio transcelular
y posiblemente paracelular (14). La presencia del receptor
de la Vitamina D (VDR) en células mesenquimatosa
troncales y osteoblastos media la accion anabolica dsea
de la vitamina D (1). Si se produce un balance de calcio
negativo por un aporte nutricional de calcio insuficiente,
la sefializacion de la vitamina D en osteoblastos y
osteocitos maduros contribuye a mantener la homeostasis
del calcio sérico a expensas del hueso, aumentando la
resorcion y disminuyendo la mineralizacion dsea, lo
que conduciria a una mas intensa descalcificacién 6sea
y a un hueso de menor calidad (14). Por eso, es critico
aportar ademds de la vitamina D el calcio necesario,
especialmente en mujeres postmenopdusicas, en las
que el déficit estrogénico contribuye a incrementar el
remodelado 6seo y el riesgo de desarrollar osteoporosis
y, por tanto, el riesgo de fractura (15).

Un extenso metaanalisis, de ensayos clinicos
aleatorizados, respalda la suplementaciéon conjunta de
calcio con vitamina D como una intervencion adecuada
para la reduccion en un 15% el riesgo de todas las
fracturas y en un 30% las fracturas de cadera (16).

Por otra parte, todos los estudios reguladores
para autorizar el empleo de farmacos osteoactivos,
antirresortivos u osteoformadores, han empleado calcio
mas vitamina D, y el tratamiento con vitamina D que
normalice niveles de 250OHD es requisito para optimizar
larespuesta terapéutica a los firmacos anti osteoporéticos
17).

Estudios de asociacion fenotipica y genotipicos de
aleatorizacion mendeliana no lineal entre 250HD
y enfermedad cardiovascular (ECV) muestran que
la deficiencia de vitamina D aumenta el riesgo de
enfermedad cardiovascular (18). Por lo que, se ha
propuesto que la carga de las ECV podria reducirse
corrigiendo la deficiencia en vitamina D en toda la
poblacion (18).

En mujeres posmenopdusicas y con el envejecimiento
hay evidencia clinica de pérdida de calidad y densidad
6seas con aumento del riesgo de fracturas, asociados a
un incremento de la calcificacion vascular y los eventos
cardiovasculares (19), en la denominada diafonia 6seo-
vascular o paradoja del calcio.

Este proceso, aunque multifactorial, puede estar
estrechamente asociado con la deficiencia de vitamina K2
y, por tanto, almenos en parte, con la pérdida de su accion

sobre las proteinas vitamina K dependientes (VKDP)
localizadas en huesos, corazén y vasos sanguineos (20).

Anillo 2-metil-1,4-naftoquinona
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Figura 1. Estructura quimica del anillo comtn de 2-metil-1,4-naftoquinona
(menadiona) y de los vitameros de vitamina K: Vitamina K1 (Filoquinona),
Vitamina K2/ menaquinona-4 y vitamina K2/menaquinona-7.

Lavitamina K se relaciona desde su descubrimiento con
la coagulacion de la sangre, de ahi su nombre que deriva
del término aleman Koagulation, aunque la vitamina K
desempeia en fisiologia humana, otras funciones (21).
La vitamina K natural incluye dos vitdmeros, la vitamina
K1 y la vitamina K2, que comparten un anillo comun
de 2-metil-1,4-naftoquinona, llamada menadiona y una
cadena lateral variable (21,22) (Figura 1). La vitamina
K1 o filoquinona, contiene una cadena fitilo de cuatro
residuos isoprenoides y se encuentra principalmente en
vegetales de hojas verdes. La vitamina K2 presenta una
cadena lateral basada en la repeticién de 4 a 13 unidades
isoprenoides insaturadas o "menaquinonas" (MK). El
numero de estas unidades se indica como sufijo (-n), es
decir, se denominan MK-4 a MK-13, de la cuales las
mas estudiadas por su relevancia bioldgica son MK-4
y MK-7, que se encuentra principalmente en los lacteos
fermentados y son producidas por la accion de bacterias
intestinales del acido lactico (21,22).

De entre todas ellas la MK-7, por su mejor absorcion
y una mayor vida media, presenta ventajas para su
empleo en clinica como suplemento nutricional (21,22).
La vitamina K2/menaquinona-7 es segura cuando se
ingiere como suplemento en dosis que varian desde 50
hasta 600 pg/ (23), bastando entre 150 y 180 pg diarios
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para obtener los beneficios terapéuticos en los procesos
biologicos en los que participa (21,22).

La vitamina K en humanos ejerce su funcién bioldgica
en el denominado "ciclo de la vitamina K", como cofactor
de la enzima gamma-glutamil carboxilasa (GGCX)
especifica, que cataliza la modificaciéon postraduccional
de las proteinas dependientes de la vitamina K (VKDP),
convirtiendo los aminodcidos glutamato (Glu) de al menos
18-19 proteinas en gamma-carboxiglutamato (Gla) (20).
Todas las VKDP ejercen sus funciones a través de la alta
afinidad por el calcio de sus residuos Gla (20).

La vitamina K1 se transporta primero al higado donde
participaenlaactivaciondelos VKDPhepaticosimplicados
en la coagulacion, factores procoagulantes (II, VI, IX y
X) y proteinas anticoagulantes (C y S). La vitamina K2 se
transporta preferentemente a tejidos extrahepaticos donde
activa diversas VKDP (sin homologia con las implicadas
en la coagulacion), principalmente osteocalcina (OC;
proteina Gla-6sea) y la proteina Gla de la matriz (MGP);
ademas de la proteina asociada a la matriz (UCMA)
/ proteina rica en Gla (GRP), periostina, proteina 6
especifica para detener el crecimiento (Gas6) y proteina S,
involucradas en la salud dsea y cardiovascular en un sutil
equilibrio, que facilita la calcificacion 6sea e inhiben la
calcificacion de los tejidos blandos (2).

La osteocalcina expresada en los osteoblastos representa
entre el 15y 20 % de las proteinas no colagenas de la matriz
oOsea. La transcripcion y traduccion de la osteocalcina estd
regulada por la vitamina D (1,25-dihidroxivitamina D).
La osteocalcina carboxilada, postraduccionalmente por
la vitamina K2, juega un papel importante en la unién y
precipitacion de hidroxiapatita de calcio (Ca-HA) en la
matriz 6sea. Regulando su tamafo y contribuyendo asi al
efecto de la osteocalcina sobre la resistencia 6sea y sus
propiedades antifractuarias (2).

Durante la resorcion osea disminuye el pH del
microambiente, que conduce a la descarboxilacion
de la osteocalcina y su liberacion a la circulacion.
La osteocalcina (des)carboxilada funciona como una
hormona que participa en el metabolismo de la glucosa
(mejora la liberacion y sensibilidad a la insulina), de los
lipidos e incluso participa en la fertilidad (24). La OC
sérica se encuentra en dos formas: carboxilada (cOC) y
subcarboxilado (ucOC), biomarcadores importantes del
estado del recambio 0seo, tanto en sujetos sanos como
en pacientes osteoporoticos y dependientes del estatus de
vitamina D y K (21).

La proteina Gla de la matriz (MGP) es otra proteina
dependiente de la vitamina K, estructuralmente
relacionada con la osteocalcina, con 5 residuos de Gla
que pueden unirse a los iones de calcio. Se expresa en
células endoteliales, musculares lisas vasculares (VSMC),
condrocitos, y fibroblastos, donde distintos estimulos
regulan positivamente su transcripcion (25).

La vitamina K2 activa estimula la y-carboxilacion de
la MGP, produciendo la MGP-carboxilada (cMGP) que
secuestra el calcio intracelular. Posteriormente se produce
la fosforilacién de la cMGP que facilita su salida de la
célula a la matriz extracelular y a la circulacion, e inhibe la
seflalizacion de la proteina morfogenética 6sea (BMP-2 y
4), la transdiferenciacion de VSMC a células progenitoras
osteocondrogénicas, funciones relacionadas con Ia
calcificacion vascular y de otros tejidos blandos, entre
otras acciones. De este modo ejerce un efecto protector
contra la calcificacion, el endurecimiento arterial y la
aterosclerosis (26).

Por lo tanto, el equilibrio entre la proteina Gla de
matriz carboxilada y no carboxilada es muy importante, la
fraccion plasmatica subcarboxilada de la proteina Gla de
la matriz se considera un marcador del estado vascular de
vitamina K y los altos niveles de proteina Gla de matriz
desfosfo-subcarboxilada, se consideran un marcador de
riesgo de morbilidad y mortalidad cardiovascular (21).

Ademas de estas acciones sobre VKDP extrahepaticas,
se han descrito también acciones directas de la vitamina
K2 independientes de la gammacarboxilacion sobre
osteoblastos y osteoclastos (4).

Sobre osteoblastos inhibe la apoptosis, y mejora su
funcion aumentando su actividad formadora de matriz,
e inhibe la expresion del ligando activador del receptor
del factor nuclear (NF)x-p (RANKL), y estimula la
osteoprotegerina (OPG), lo que disminuye la formacion
y actividad de osteoclastos, inhibiendo la resorcion
osea. Otra funciéon de la vitamina K2 en la regulacion
transcripcional es debida a su capacidad de unién y
activacion del receptor nuclear huérfano de esteroides
y xenobioticos (SXR), el cual induce la diferenciacion
osteoblastica (4).

Enresumen, la administracion de vitamina D3 promueve
la produccion de proteinas VKDP, que requieren vitamina
K para su gammacarboxilacion y poder ejercer sus
funciones correctamente. Asi, la gamma carboxilacion
de osteocalcina potencia la mineralizaciéon de la matriz
extracelular mientras que bloquea este proceso a nivel
vascular donde es patologico gammacarboxilando la
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MGP (Figura 2). La evidencia fisiologica disponible
indica una interaccion sinérgica complementaria de las
acciones de las vitaminas D y K sobre la salud 6sea y
cardiovascular (3).

Estudios en células animales y humanas sugieren que
las concentraciones Optimas de vitamina D y vitamina
K son beneficiosas para la salud 6sea y cardiovascular,
segun respaldan estudios genéticos, moleculares,
celulares y clinicos (3).

La mayoria de los ensayos clinicos que estudian
la suplementaciéon con vitamina D3 y K2 con la salud
o0sea y cardiovascular en mujeres posmenopausicas

indican que la suplementacion conjunta podria tener
una sinergia beneficiosa (3) (Figura 3). Dada esta
funcién complementaria de ambas, es critico que los
niveles adecuados de vitamina D (250HD) y vitamina
K estén siempre en consonancia (3). De hecho, niveles
adecuados de ambas disminuyen el riesgo de mortalidad
en afos (27).

La evidencia global muestra que la administracion
diaria de 2.000 UI de vitamina D3 asociadas a 180 ug
de vitamina K2 Mn7 pueden proporcionar los efectos
6seos y cardiovasculares necesarios de modo seguro,
minimizando los efectos.
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Figura 2 La vitamina K2 juega un papel central la carboxilacion de proteinas. La formacion de
osteocalcina carboxilada es critica para la fijacion del calcio a la matriz dsea (A). La carboxilacion y
posterior fosforilacién de la MGP, lo que previene la calcificacion de los vasos sanguineos (B).
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Figura 3 . Papel conjunto de la vitamina D y vitamina K2 en el metabolismo 6seo. La vitamina K2 inhibe
la diferenciacion a osteoclasto e incrementa la apoptosis de los osteoclastos, inhibiendo la resorcion
6sea (A). La vitamina D estimula la diferenciacion a osteoblasto y aumenta la absorcién de calcio,
favoreciendo la mineralizacion ésea (B).
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»» Existe déficit generalizado de vitamina D3 en la poblacién
mundial y por ello su suplementacion esta especialmente
indicada en la menopausia, envejecimiento, o durante la
gestacion.

> Esimportante suplementar conjuntamente la vitamina D
junto al calcio para preservar la salud 6sea, especialmente
con tratamientos osteoformadores.

»»> Existe unainteraccién sinérgica complementaria de las
acciones de las vitaminas D y K sobre la salud 6sea 'y
cardiovascular.

> Lavitamina K2 juega un papel central en la activacién de la
osteocalcina, necesaria para la fijacion del calcio al hueso.
Ademas, ejerce un efecto protector contra la calcificacion,
el endurecimiento arterial y la aterosclerosis.
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Caso Clinico

Sindrome de Meckel-Gruber. A propésito de un caso y revision de la literatura

Meckel- Gruber Syndrome. Report of a Case and Literature Review.

Hernando N, Martinez MT, Tierra Diana B, Abarca L, Roman AM

Servicio de Obstetricia y Ginecologia del Hospital Universitario Sanitas La Moraleja, Madrid

RESUMEN

El sindrome de Meckel-Gruber es un trastorno
hereditario caracterizado por malformaciones del sistema
nervioso central, riflones poliquisticos, polidactilia y
fibrosis hepatica. Presentamos el caso de una mujer cuyos
embriones fueron diagnosticados en tres embarazos
consecutivos con MKS. El estudio genético de la paciente
y su pareja concluy6d que cada uno era portador de una
variante diferente e infrecuente de una mutacion en el
gen CC2D2A. El mal pronoéstico del MKS provoca la
interrupcion del embarazo en el 88% de todos los casos.
El diagndstico prenatal es factible en edades tempranas y
permite ofrecer asesoramiento genético.

Palabras claves: sindrome de Meckel-Gruber, rifiones
multiquisticos, polidactilia.

ABSTRACT

Meckel- Gruber Syndrome is an inherited disorder
characterized by central nervous system malformation,
enlarged multicystic kidneys, polydactyly and hepatic
fibrosis. We present the case of a woman whose embryos
were diagnosed in three consecutive pregnancies with
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MKS. The genetic study of the patient and her partner
concluded that each one was a carrier of a different and
infrequent variant of a mutation in gene CC2D2A. MKS’
poor prognosis results in termination of pregnancy in
88% of all cases. Prenatal diagnosis is feasible at an early
age and it allows offering genetic counselling.

Keywords: Meckel- Gruber Syndrome, multicystic
kidneys, polydactyly.

INTRODUCCION

El sindrome de Meckel-Gruber (MKS, MIM #24900)
es una anomalia congénita parte de un extenso grupo de
trastornos conocidos como ciliopatias, caracterizados
por multiples malformaciones sistémicas tales como
anomalias del sistema nervioso central (principalmente
meningoencefalocele),  rifiones  multiquisticos y
polidactilia. MKS es una enfermedad autosomica recesiva
cuya genética es extremadamente heterogénea. Este
sindrome también se caracteriza por su letalidad: todos
los fetos eventualmente mueren, ya sea prenatalmente
(alrededor del 88% de los casos son abortados) o
durante los primeros dias de vida (1). En este articulo se
presenta el caso de una paciente que tuvo tres embarazos
consecutivos afectados por MKS.

CASO CLINICO

Gestante de 30 afios con pareja no consanguinea
que acudid a su primera visita prenatal a las 1242
semanas. Se diagnostico de encefalocele occipital en la
ecografia de las semanas 11-13+6 (figura 1). Se realizo
una biopsia corial con resultado de cariotipo 46XX
normal. La paciente decidio interrumpir el embarazo.
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Posteriormente, la paciente fue diagnosticada de un
déficit de metilenetetrahidrofolato reductasa (MTHFR)
provocado por una mutacién heterocigdtica en el
gen MTHFR. El defecto del tubo neural (DTN) se
atribuy6 a un error en la via del metabolismo del folato,
prescribiéndose levofolinato calcico 5 mg para los
siguientes embarazos.

Diez meses después, la paciente consigue una nueva
gestacion. Durante la ecografia del primer trimestre,
se visualizé un nuevo encefalocele occipital, sin otros
hallazgos (figura 2). En esa ocasion la paciente no
autorizo mas estudios y decidi6 interrumpir el embarazo
directamente.

Se reevalué la causa subyacente de un segundo
encefalocele consecutivo. Se realizd6 la prueba
de deteccion de portadores Precongen (Synlab),
concluyendo que la paciente era portadora asintomatica
de dos enfermedades: enfermedad renal poliquistica
autosomica recesiva relacionada con PKHDI1 y el
sindrome nefrotico resistente a los esteroides. Ninguna
se asocia con DTN, por lo que, se asumio6 que el riesgo
de recurrencia de un nuevo encefalocele era del 25%, al
poder formar parte de un trastorno autosémico recesivo.
Dicha prueba en la pareja del paciente no mostrd
ninguna alteracion.

La pareja consigui6é una nueva gestacion a los siete
meses. La ecografia mostraba nuevamente un feto con
un gran encefalocele occipital (figura 3A), acompafiado
por polidactilia postaxial (figura 3B) y rifiones
multiquisticos (figuras 3C y 3D).

Frente a estos los hallazgos, se sospech6 MKS al
presentar la triada clasica. Antes de interrumpir el
embarazo, la paciente autorizd una nueva biopsia
corial para el estudio selectivo de las mutaciones
mas comunes responsables del MKS: MKS1, MKS3/
TMEM67, MKS4/CEP290 y MKS6/CC2D2A. Se
detectaron dos mutaciones (c.2486+1G>Ay ¢.3544T>C,
p-Trp1182Arg) en heterocigosidad en el gen CC2D2A.

Posteriormente, en el estudio dirigido de ambos
progenitores se demostré6 que cada uno era portador
heterocigoto de una variante diferente de una mutacion
en el gen CC2D2A: la paciente tenia la variante
c.2486+1G>A, mientras que su pareja tenia la variante
c.3544T>C, p.Trp1182Arg. Los resultados mostraron
que el feto presentaba una heterocigosidad compuesta
para la variante MKS6 del MKS (MIM 612284). Es
decir, el feto tenia dos alelos recesivos heterogéneos
que provocaban la mencionada enfermedad en estado
heterocigoto. Debido al riesgo de recurrencia se derivé a
la paciente a un centro de fertilidad.

Figura 1. Primera gestacion: imagen del encefalocele occipital en plano
sagital y coronal.

Figura 3. Tercera gestacion: sospecha diagnéstica por la presencia de
encefalocele occipital (3A) y otras malformaciones como polidactilia postaxial
(3B) y rifiones multiquisticos (3C) grandes (3D), completando la triada clasica.
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DISCUSION

La incidencia mundial del MKS es de 1/13250 a
1/140000 nacidos vivos. Al ser un trastorno autosémico
recesivo, el riesgo de recurrencia es del 25% en cada
embarazo. Tanto hombres como mujeres se ven afectados
por igual (2).

A nivel genético existe un amplio espectro fenotipico
y puede ser causado como resultado de mutaciones en 13
genes, en mas de 9 cromosomas diferentes (3).

En 1995, el primer locus MKS, MKSI1, se maped
en el cromosoma 17922 (4) en familias finlandesas
endogamicas. Desde entonces, se ha informado que 12
locus mas causan MKS. Los genes identificados mas
recientemente incluyen TMEM231 y CSPP1 (6).

Dentro de las caracteristicas clinicas, el MKS se
caracteriza por malformaciones del sistema nervioso
central (encefalocele, holoprosencefalia, anomalia de
Dandy Walker), rifiones multiquisticos bilateralmente
y polidactilia. Algunas otras anomalias observadas con
frecuencia incluyen labio hendido/paladar hendido,
microftalmia, hipoplasia pulmonar, defectos cardiacos
congénitos, genitales ambiguos y defectos esqueléticos.
El estudio anatomopatologico del higado demuestra
frecuentemente malformaciones fibroticas y quisticas de
la placa ductal (7).

En 1994, Wright afirm6 que la triada clasica del MKS
incluye la enfermedad renal quistica, la malformacion
del sistema nervioso central y la polidactilia (8).

En cuanto al diagnostico, la ecografia del primer
trimestre realizada entre las semanas 11 y 13+6 de
gestacion, ha demostrado detectar varias de las anomalias
fetales asociadas con MKS, aunque la triada clésica solo
se ha detectado en fetos mayores de 14 semanas (9).

La resonancia magnética puede ser una alternativa si
los resultados no son concluyentes, aunque generalmente
el diagnostico se realiza antes de las 18 semanas de
gestacion. Esta técnica ofrece un diagndstico mas preciso
de las anomalias del sistema nervioso central (10).

Actualmente, so6lo el 60% de los casos de MKS se
explican por mutaciones conocidas en los genes MKS.
Por lo tanto, el espectro de genes causantes del MKS es
incompleto (11). Dado que el MKS es causado por la
ausencia de una proteina, no seria ilogico considerar que
estos trastornos se corregiran preimplantacionalmente
mediante el reemplazo de genes en un futuro préximo

).
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TRIBUNA HUMANISTICA
HITOS HISTORICOS DE LA CESAREA

HISTORICAL MILESTONES OF THE CESAREAN SECTION

Al Profesor José Antonio Usandizaga Beguiristain
In memoriam
A todas las mujeres gestantes

RESUMEN

Se presentan en este trabajo de forma concisa los hitos historicos de la cesarea, con el objetivo de conocer y reflexionar
sobre nuestro pasado obstétrico, apreciar el presente, y mejorar en lo posible el futuro de la asistencia obstétrica y por
ende de la cesarea en beneficio de las mujeres.

Palabras clave. Cesarea, Historia de la Obstetricia, Complicaciones de la cesarea, Avances quirtirgicos

ABSTRACT

In this work, the historical milestones of the cesarean section are presented in a concise manner, with the aim of
knowing and reflecting on our obstetric past, appreciating the present, and improving, as far as possible, the future of
obstetric care and therefore of the cesarean section in benefit of women.

Keywords. Caesarean section, History of Obstetrics, Complications of cesarean section, Surgical advances.

INTRODUCCION
La ciencia se compone de errores que son los pasos hacia la verdad
Julio Verne

La cesarea, es una de las intervenciones obstétricas mas antiguas, -y parafraseando a Danforth, en referencia a la
Obstetricia, - ha tenido momentos de “insuperable dramatismo™ (1). La cesarea permite el nacimiento del feto a través
del abdomen de la madre, mediante la incisién de la pared abdominal (laparotomia) y del utero (histerotomia) (2). El gran
obstetra francés Jean Louis Baudelocque (1745-1810), la definié como “l/a operacion mediante la que se labra para el
feto un camino bien diferente al destinado por la naturaleza” (3).

La historia de la cesdrea es también la historia de la Obstetricia. Durante siglos se buscd una nueva via para el
nacimiento, pero no fue factible ni posible hasta bien entrado el siglo XX, cuando la cesarea adquiere un papel principal
en la Obstetricia, mejorando la salud materna y perinatal. Una larga y dificil historia, llena de angustias, situaciones
dramaticas y de sufrimiento de las mujeres.

La razon de este trabajo no es otra que presentar de una forma concisa los hitos historicos de la cesarea, para reflexionar
desde el punto de vista humano y obstétrico, de donde venimos, cdmo se superaron las limitaciones y cémo se hizo frente
a las complicaciones, con el objetivo de comprender y apreciar mejor el presente, y mejorar en lo posible el futuro de la
asistencia obstétrica y por ende de la cesarea en beneficio de las mujeres. Estas reflexiones son utiles para el alumnado de
Medicina y Enfermeria, y para el personal sanitario que inician su andadura en esta especialidad. Se adjuntan imagenes

1 DANFORTH, DN, Tratado de Obstetricia y Ginecologia., Ed Esp. Madrid, Interamericana, pp. 2-22, 1986
2 DE LAFUENTE, P y USANDIZAGA, JA, “Cesarea”, en USANDIZAGA JAy DE LA FUENTE P, Obstetricia y Ginecologia, Madrid, Marban, pp.674-683,2011.
3 DE MIGUEL, JR, QUINTANAR y ODRIOZOLA, JM, La cesarea ¢ Cuando, ,coémo y por qué? Ed. Universidad de Cantabria, 2021
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pertenecientes a siglos pasados por su interés historico, indicando al pie su procedencia.

Antes de enumerar los hitos histdricos de la cesarea, es preciso aclarar algunos aspectos de su etimologia. La cesarea,
como modalidad postmortem, es una de las intervenciones quirtrgicas mas antiguas, pues nos remontamos a la Lex regia
de Numa Pompilium (672-715 a. C), en la que se especificaba que ninguna mujer gestante que hubiese fallecido podia ser
enterrada hasta que se hubiese extraido de su abdomen a su hijo o hija, posiblemente ya con muy escasa supervivencia
(4). La etimologia del término cesarea es incierta. Plinio el viejo, en el siglo I d. C, escribié quia a caeso matris uterus
in lucem prodiscent (5). Es decir, con un corte en el uitero materno, se presentan a la luz.

Segun la leyenda, la etimologia deriva del modo de nacimiento de Julio César. Sin embargo, no parece ajustarse a este
hecho, pues su madre, Aurelia Cotta, falleci6 a los 74 afios y no parece posible que hubiese sobrevivido a una cesarea en
aquella época (siglo II-I a.C.) (6). Asi se indica en la Tesis Doctoral del Dr. Johan Harley Young (1944) (7). De la misma
manera Juan de Navas en su tratado “Elementos del arte de partear” (parte segunda), 1795, indica que la madre de Julio
César tuvo gran cuidado y esmero en la educacion de su hijo y murio cuando él, estaba en guerra (8). Como explica el
Prof. Usandizaga, la etimologia de la cesarea deriva del latin, caedo, caedis, caedere, caesi, caesum (cortar), ya que los
fetos asi extraidos mediante un corte abdominal realizado en madres que fallecian anteparto, eran denominados caesones.
Por los datos histdricos expuestos, Julio César no fue un caeson.

Los varones romanos tenian tres nombres (praenomen, nomen, y cognomen.) El tltimo de ellos, estaba relacionado con
alguna circunstancia. En el caso de Cayo Julio César, el cognomen César, pudo venir de una actividad familiar relacionada
con los elefantes (en idioma punico caesar significa elefante), o incluso también porque este antepasado hubiese sido un
caeson. En Hispania y en el siglo VI-VII d. C, Isidoro de Sevilla (San Isidoro), en “Las Etimologias”, dice que...” fue
llamado César porque se le extrajo, abriendo el ttero de su madre fallecida”, aunque también considera posible que algiin
familiar “pudo nacer con abundante cabellera” (caesaries). Algunos autores como Danforth, consideran que el término
Lex Regia, se trasformé después en Lex caesarea, al ser sustituidos los Reyes de Roma por los Emperadores. El término
César, se convirtio en el titulo de los emperadores romanos (Caesar-aris). El autor que por primera vez utiliz6 el término
cesarea, fue Francois Rousset (1581) (9).

LA MITOLOGIA Y LA CESAREA.

La via abdominal pudo considerarse la mas adecuada, para el nacimiento de seres divinos o
deidades, al evitar la via vaginal considerada mas impura y destinada al resto de los mortales,
de la que se dijo, en frase atribuida, a San Agustin -Agustin de Hipona- (III-IV siglos d. C):
Inter faeces et urinas nascimur. Esta forma de nacer, les conferiria poderes sobrenaturales.
Asi en la historia abundan relatos y leyendas sobre dioses griegos, cuyos nacimientos se
produjeron a través del abdomen materno. Entre estas leyendas, se cita el nacimiento de

ESCVIAPIT QRTY

Esculapio (Asclepio), que fue mas tarde el dios de la Medicina. Este relato mitoldgico se Figura 1.INacimiento de
identifica claramente con una cesarea postmortem. (Figura 1) (19). Esculapio.De USANDIZAGA

La cesarea se representa también en la literatura, como la via que confiere un poder especial ~ JAAyer,hoy y maiiana de la
al bebé asi nacido, como puede verse en la tragedia de Macbeth de W. Shakespeare (1606) cesarea,2013(10
(11).

LA CESAREA EN EPOCA ROMANA Y BIZANTINA

La historia de la “Obstetricia”, tal y como indica Ernest Bumm, (12) , tiene “un origen mucho mas antiguo que la
Medicina”. Durante siglos la asistencia al parto, se centrd casi exclusivamente en la via vaginal. Y solo podia realizarse la
cesarea post mortem, pues la cesarea en una mujer viva no era posible ni factible.

4 O 'DOWD, MJ, PHILIPP, EE, Historia de la Ginecologia y Obstetricia, capitulo 2, Edika Med, (Edicion Espafiola), Barcelona,1994

5 USANDIZAGA, JA. (Ed). Ayer, Hoy y Mafiana de la cesarea, Madrid, pp.16-22, 2013.

6 Ver USANDIZAGA JA, Ayer, hoy y mafiana de la cesarea...p. 16.

7 JOHAN HARLEY YOUNG, citado por O 'DOWD MJ, PHILIPP EE, Historia de la Ginecologia y Obstetricia, capitulo 2, Edika Med, (Edicién Espafiola),
Barcelona,1994.

8 NAVAS, Juan de, Elementos del arte de partear, parte segunda, Madrid, Imprenta Real, p. 210, 1795.

9 En USANDIZAGA JA. Ayer, hoy y mafiana de la cesarea, ...p.19 y O 'DOWD MJ, PHILIPP EE. Historia de la Ginecologia...p.132.

10 USANDIZAGA, JA, Ayer, hoy y mafiana de la cesarea...p.28.Apolo mediante un corte en el abdomen de Corionis, ya fallecida, extrae a su hijo Asclepio.
11 SHAKESPEARE, W, Macbeth. Edicién de Angel Luis Pujante. Espasa Libros, Madrid, 2011.

12 BUMM, E, Tratado completo de Obstetricia, 1906 Sexta edicién espafiola, Barcelona, Francisco Seix (ed.), 1906, impresion 1931.

MMXXIV Toko - Gin Pract 2024; 83 (1): 43 - 55 44




Tribuna Humanistica. HITOS HISTORICOS DE LA CESAREA

En época del Emperador Constantino (272-337), el cristianismo acogio bien la cesarea postmortem, al permitir el bautismo
del recién nacido o nacida. Y el Emperador Justiniano (527-565), introdujo esta norma en las Pandectas o Digesto, conjunto
legislativo que formé parte del Corpus juris civilis.

Sin embargo, los musulmanes, rechazaban la extraccion del feto por el abdomen materno pues los asi nacidos eran
considerados hijos del diablo. En Hispania, se cita una cesdarea practicada en mujer viva, y realizada en Mérida, por el
obispo Paulo (Siglo VI d. C) (13), pero otros autores (14) consideran que pudo tratarse de una intervencion para extraer los
restos de un embarazo ectdpico abdominal.

EDAD MEDIA (siglo V-XV)

En lineas generales, la medicina que se practicaba tenia una base popular, y creencial. Se empleaban diversas plantas
(emplastos), algunos alimentos, sin olvidar la invocacion a Dios y a Santa Maria, (el pecado era la causa de la enfermedad)
y la promesa de peregrinacion, teniendo un gran peso la supersticion y otras practicas, como presencia de los amuletos (15).

(Como era la situacion de las mujeres gestantes en la Edad Media? La muerte materna y/o fetal por complicacion del
parto, lamentablemente debid ser un hecho frecuente. Algunas autoras como Claudia Opitz (16), sefialan “el pavor que
embargaba a las mujeres, fueran nobles o no, ante la idea del parto”. Muchas mujeres fallecian en la gestacion y sobre
todo en el parto o a consecuencia de sus secuelas. El parto representaba un alto riesgo para la salud reproductiva de las
mujeres y de sus hijos. Los embarazos repetidos, los partos asistidos por mujeres mas o menos expertas, pero por lo general
“no leidas”, las complicaciones intraparto y postparto, la anemia vinculada a la multiparidad, las labores del campo, las
fiebres y epidemias, y la alimentacion deficiente, explicarian la elevada morbimortalidad materna.

El parto estaba fundamentalmente en manos de las mujeres, -parteras, comadronas (“cum matre”) o matronas-, pues
la Iglesia prohibia a los varones explorar a las mujeres. La partera, era la mujer que estaba “al lado o delante” de la
parturienta, (‘“ob stare”), de donde proviene el término “obstetrix” y obstetricia. Eran mujeres que habian asistido partos,
(sabidoras, o llevadoras) y que ayudaban a parir a otras mujeres, utilizando si era preciso, masajes abdominales, ungiientos,
aceites, fumigaciones incluso por vagina, y “sucusiones hipocraticas”, cuando el feto tenia una mala estatica. Solo en casos
extremos era avisado el “cirujano”. En ocasiones y como ultimo recurso, se escribia en papel (o pergamino): “Miserere mei
domine”. Y mas tarde “se empapaba en agua, que después se daba a beber a la infeliz parturienta” (17).

Pero existieron también matronas con formacién, que ademas de la asistencia obstétrica, realizaban otras funciones
ginecologicas, como la valoracion de las “mujeres cerradas” (clausio matricis), con dificultad para las relaciones sexuales-
y para tratar la sofocacion uterina (18). Sin embargo, los médicos, de forma paulatina y a partir del siglo XIII, fueron
iniciando y estableciendo su presencia y autoridad cientifica en este campo de la medicina. A lo largo de la Edad Media,
la realizacion de la cesarea, fue exclusivamente la cesdrea post-mortem, y seguramente se realizaria de forma ocasional o
esporadica. Se promulgaron ordenanzas que recogian estas medidas como el Estatuto de Canterbury (1236) (19):

“Si una embarazada muere durante el parto y se cree que el nifio (feto) vive se debera incidir el vientre materno, manteniendo
abierta la boca de la misma”

Y el Sinodo de Vienne (1311-1312) (20),:

“...cuando una mujer fallece durante el parto, y el nifio se encuentra atin en el claustro materno debera abrirse éste de inmediato y
bautizarse el nifio en caso de que todavia viva. Si hay motivo para pensar que esta muerto, no se abrira el abdomen de la madre, y esta
y su hijo seran enterrados en el camposanto”

El famoso cirujano, Guy de Chauliac (1290-1368), consideraba que el parto estaba en manos de las mujeres (21), pero en
relacion a la cesarea post mortem, recomienda una incision longitudinal y en el lado izquierdo del abdomen.

Son bastantes los casos relatados que “comunican” un buen resultado neonatal en la cesdrea post mortem; pero lo cierto
es que deben ser examinados con rigor, pues, la citada intervencion debe realizarse en menos de 10 minutos desde el

13 LAIN, P, “Medicina de la Europa Medieval”, en LAIN, P, Historia de la Medicina, Barcelona, Salvat, p.147,1990

14 GONZALEZ NAVARRO, G, Historia de la Obstetricia y Ginecologia Espafiola (Tomo I), Madrid, Habe, 6, pp.55-56,2006.

15 SANCHEZ GRANJEL, L, La medicina antigua y medieval, Salamanca, Ed. Universidad de Salamanca, 1981

16 OPIZ, C, “Vida cotidiana de las mujeres en la Baja Edad Media” (1250-1500) en Duby, G y Perrot, M (dir.), Historia de las mujeres en Occidente: La Edad Media,
Madrid, Taurus,1992, (T.2)

17 BUMM, E, Tratado completo de...p. 4

18 MORAL DE CALATRAVA, P, La mujer cerrada: la impotencia femenina en la Edad Media y el peritaje médico-legal de las parteras, Dynamis,33/2, 2013, pp. 461-
483.Disponible http// dx.doi.org/10.4321/S0211-95362013000200009.

19 USANDIZAGA, JA, Ayer, Hoy...p.42.

20 IVANY, MM, ARANCIBIA, UFL, Cesérea electiva, Santa Cruz (Bolivia), Universidad, Ciencia y Sociedad, 2023

21 Los médicos medievales despreciaban el arte obstétrico, pues era asunto de las comadronas. En el tratado de BUMM, ya citado se lee: “haecc ars viras dedecet”,
es decir: no conviene (no esta bien) al hombre.
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obito materno (22), (y mas deseable en un tiempo de 4 minutos
(23)), para obtener un feto vivo y sano, lo que pone en duda
muchos relatos historicos con éxito. En ocasiones la leyenda se
superpone al relato histérico, hasta conseguir suplantarlo. Los
fetos no nacidos naturalmente, es decir, extraidos por la cesarea,
se denominaban nonatos. Una historia es el nacimiento de Ramon
Nonnat (siglo XII-XIII) y que siglos mas tarde canonizados
(1657), como San Ramén Nonato, patrén de las mujeres durante
el parto. Por ultimo, en las Cantigas de Santa Maria de Alfonso X
El Sabio, editadas entre 1257 y 1283, existen referencias a “dos
nacimientos mediante cesarea”, (Cantigas niimero 184 - post
mortem- y numero 7- en una mujer viva-) (;parto milagroso?)
(Figuras 2y 3) (24).

Figura 2. Cantiga de Santa Maria SIGLO XVI Figura 4. Exploracion o asistencia

184. En De Miguel JR. (2019). . . - al parto por una matrona.
Patrimonio Nacional(24) En los siglos XVI y XVII, se 'produjo una auténtica Rosengarten de Eucherio Rosslin(

revolucion cientifica, una nueva vida, Incipit vita nova, aunque 1513
ya precedida en los siglos XII y XIII, por “un importante
renacimiento cultural y cientifico”. En el siglo XVI, diversos factores
favorecieron el progreso de la Medicina, como la “experientia”, frente a la
tradicion, la irrupcion del Humanismo y la difusion de los libros, -aparicion
de la imprenta (Johannes Gutemberg) (26)-, asi como los progresos en
los conocimientos anatomicos y cientificos. La asistencia al parto estuvo
en manos de las comadronas (parteras o madrinas), y su conocimiento
cientifico y actitud profesional mejor6d ostensiblemente. Una comadrona
gD G ‘ M de Paris, Louise Bourgeois, también conocida como Madame Boursier,
b e w2 €5 €] paradigma del nivel cientifico que alcanzaron las comadronas en esta
época (27).De los primeros libros impresos de Obstetricia (28), se resefian
el Rossengartem o jardin de las rosas de Eucharius Roesslein o Rosslin

Figura 3. Cantiga de
Santa Maria,nimero

lintas g

7.En De Miguel (1513), (Figura 4) y El libro del arte de las comadres o madrinas, de Damian ) e
JR,2019.Patrimonio ~ Carbon (Carbd) (1541) (Figura 5). 154 I
Nacional(24) En esta época se realiza la cesarea postmortem. Se insistia en la
obligatoriedad de mantener abiertas la boca y la vulva de la madre fallecida,
para la respiracion del feto mientras este se extraia. Se documenta algunos Figura 5. Arte de las
casos de cesdreas en madre viva. Es el caso del parto de la esposa de Jacobo Nufer o Neufer, un Comadres.Damian
carnicero suizo que, ante la imposibilidad del parto vaginal, decidié extraer a su hijo a través del Carbg, 1541

abdomen de su mujer. Sin embargo, puede considerarse de veracidad discutible, ya que tal vez se
realizase para extraer restos embrio-fetales de un embarazo ectopico abdominal (29).
En nuestro pais, (siglo XVII) el cirujano Pedro Lopez de Ledn (30), describe la técnica de la cesarea postmortem:

22 HELLMAN, L.M, Pritchard, J, A, Wynn R, M, “Williams Obstetricia”. Salvat Ed, S.A, Barcelona, 1973

23 Recomendaciones del American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG), citado en DE MIGUEL, JR, QUINTANA, Ry ODRIOZOLA, JM, La cesarea
¢ Cuando, ;como y por qué? Ed. Universidad de Cantabria, 2021, p.74.

24 DE MIGUEL, JR, La salud reproductiva en las Cantigas de Santa Maria de Alfonso X El Sabio: una visién desde el ambito médico, Santander. Estudios de
Patrimonio, Universidad de Cantabria, pp.317-348, 2019.

25 DE MIGUEL, JR, Hitos historicos de la obstetricia desde la Edad Media hasta el siglo XIX (12 parte). Toko-Gin Pract, 1995,54,1:38-48 y De Miguel Sesmero, JR,
Hitos historicos de la obstetricia desde la Edad Media hasta el siglo XIX (22 parte), Toko-Gin Pract,1995,54,2:86-95.

26 LAIN ENTRALGO, P, Historia de la Medicina, Barcelona, Salvat, 62 reimpresion, pp.245-253,1985

27 CRUZ Y HERMIDA, J, Las matronas en la Historia, Madrid, Habe,2007

28 BUMM, E, Tratado completo de Obstetricia, Sexta edicién espafiola, Barcelona, Francisco Seix (ed.), 1906.

29 DANFORTH D N, Tratado de Obstetricia... pp. 2-22.

30 SANCHEZ GRANJEL L, La toco ginecologia Espafiola del Renacimiento. Cuadernos de la Historia de la Medicina Espafiola. Monografia XV, Salamanca, 1971,
pp. 10-60
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“Si la mujer estuviera muerta, ora sea de rezio parto, o de alguna enfermedad, y tuviéredes sefiales de que la criatura esta viva,
pondreys a la mujer en lugar fresco, con la boca abierta y la natura, abryréis el vientre con navaja a lo largo del lado izquierdo, y
aviendo pasado el abdomen, y peritoneo, abryréis la matriz y sacareys la criatura”.

Otros médicos también describen la técnica, como Luis Lobera de Avila (1551)
y NUNEZ de Coria (1580) (31). A finales del siglo XVI, (1581), Francois Rousset,
publica en Paris su libro, titulado Traité Nouveau de I 'hysterotomatokie ou enfantement
cesarien, sobre el nacimiento mediante cesdrea en la mujer viva. Salvo la ausencia de
histerorrafia (32), aporta importantes recomendaciones quirirgicas. Ademas, expone
algunas indicaciones fetales y maternas. Cita el caso de Madame Bernarda Arnoul,
una mujer a la que, en el aio 1556, el barbero Jean Lucas, tras un parto imposible
de varios dias, practicé una cesarea, permaneciendo vivos madre e hijo. Este caso es
bastante creible, estudiado por el Dr. Jiménez Gémez (Tesis Doctoral, Universidad
de Santiago de Compostela,1987) (33). Ambroise Paré (1510-1590) gran cirujano,
humanista y figura maxima de la cirugia europea (34), era absolutamente contrario a
la practica de la cesarea en una mujer viva. Recomendaba la version interna, siguiendo
a Sorano de Efeso (98-138 d.C.) (35). Jacques Guillemeau (1550-1622), se ratifico en
el criterio de su maestro Paré.

En definitiva, en el siglo XVI se mantiene la oposicion a la cesarea en gestante viva,
pero se comienza a intuir la posibilidad de realizar la cesarea en la mujer viva.

Figura 6. Version y extraccion de nalgas.
SIGLO XVII Justine Siegemundin 1690.E.Bumm

. . N 1906
La asistencia al parto siguid preferentemente en manos de las comadronas, su

preparacion cientifica mejord lo que fue importante para la Obstetricia. En este
sentido es preciso citar a la gran comadrona Justine Siegemundin (1636-1705), denominada “la
perla” de las matronas germanicas (36) (Figura 6).

Los hombres comadrones o “accoucheurs”, irrumpen en la Obstetricia, y las comadronas,
protestan airadamente (37). En el ano 1610, (21 de abril). Jeremias Trautmann realizd en
Wittenberg (Alemania) una cesarea, naciendo un niflo, que vivié 9 afios, aunque la madre
fallecio a los 25 dias. El dato es fiable y fue testificado por el Dr. Sennert de Wittenberg, que
la presencio6 (38).

En Francia, se siguio el criterio de uno de los cirujanos de mayor prestigio de la época,
Francois Mauriceau (1637-1709), médico del Hotel Dieu de Paris, autor del famoso tratado
Les maladies de femmes groses et accouchées (1% edicion 1658 y 6 edicion 1721), (Figura 7).
Mauriceau, era defensor de la cesarea post mortem, e insistia que no era preciso mantener la

boca y la vulva abierta de la mujer fallecida (39). Figura 7. A.Francois
Mauriceau.Dibujado por Julio
Se oponia a la cesarea en mujer viva y su criterio era (40): de Miguel y Miguel (3

*  “Lacesarea es un exceso de inhumanidad, crueldad y barbarie que todos los magistrados
deben impedir”
o “/Qué ley civil o cristiana favorece matar a la madre para salvar al hijo?”

31 HERNANDEZ ALCANTARAA, La obra tocolégica y pediatrica de Nufiez de Coria. Salamanca, Ed Seminario Hist Med, 1960

32 No se suturaba la histerotomia, confiando en la capacidad contractil del dtero.

33 USANDIZAGA, J, A, Ayer, hoy y mafiana de la cesarea... p.69.

34 Los comienzos de Paré fueron como cirujano-barbero. Se le atribuye la frase” Yo traté su herida, Dios le san6”

35 Considerado como méxima autoridad en obstetricia y ginecologia de la Antigiiedad.

36 CRUZ Y HERMIDA J, La operacion cesérea a través de la historia, Madrid, Siglo, 2002 y CRUZ Y HERMIDA, J, Las matronas en ...pp.41-43.

37 BUMM E, Tratado completo...pp.1-16.

38 O 'DOWD, MJ, PHILIPP, EE, Historia de la Ginecologia y Obstetricia...p.132

39 MAURICEAU, F, Les maladies de femmes groses et accouchées (12 edicion 1658 y 62 edicién 1721). Uno de los mas grandes maestros de la Obstetricia.
40 DE MIGUEL, JR y SANCHEZ MOVELLAN, R, La conducta de Frangois Mauriceau en el parto distocico: lectura y estudio de las fuentes (1), ToKo-Gin
Pract,51,1,40-52,1992
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Su conducta obstétrica para poder resolver los grandes problemas intraparto, se
inclinaba a favor del parto vaginal y la extraccion del feto mediante la version interna
(operacion de la mano), finalizando la extraccion del feto de nalgas con la maniobra que
describiese (maniobra de Mauriceau), para extraer la cabeza ultima. Si el feto estaba
en presentacion cefalica, la version interna lo transformaba en presentacion de nalgas
prosiguiendo después su extraccion (Figura 8).

En Francia y en otros paises, las ensefianzas de Mauriceau fueron decisivas y la
oposicion a la cesarea en mujer viva fue la norma obstétrica. En los pocos casos en los
que se pudo realizar la cesarea en madre viva, la mortalidad materna, o del hijo o hija,
o de ambos, fue elevadisima, y las complicaciones subsiguientes, justificarian los malos . o
resultados. Si no se realizaba la cesirea en mujer viva, ;qué otras maniobras se podian Figura 8. Version interna en
utilizar, ademas de la version interna para resolver por via vaginal un parto complicado? presentacion cefalica.Scanzoni, 1860

Una de estas alternativas, fue la extraccion fetal con forceps. Etimologicamente,
férceps significa pinza, y es un instrumento quirtrgico destinado a extraer el feto de la vagina, “un
noble instrumento para aliviar el sufrimiento humano”, en palabras de Danforth. La introduccion
del forceps en la asistencia obstétrica se produjo en los siglos XVI y XVII. Sin embargo, se deben
citar algunos precursores, como Abulcasis, cirujano cordobés del siglo X-XI (42), asi como un bajo
relieve encontrado cerca de Roma (atribuido al siglo II-III a. C), en el que se observa una mujer
gestante y una persona con un instrumento en la mano que parece tratarse de un forceps.

El férceps fue introducido por la familia Chamberlein o Chamberlen (Siglo XVI-XVII) (43),
pero no fue dado a conocer de inmediato, sino que se guardd como secreto familiar durante muchos Chamberlein(1601-1683)
aflos, concretamente durante cuatro generaciones. William Chamberlein, refugiado hugonote en Dibujado por Julio de
Inglaterra, es quien inicia la saga familiar. Un descendiente, Peter el joven, llamado doctor Peter, Miguel y Miguel(3)
también se dedico a la Obstetricia (Figura 9) (44). El secreto estuvo a buen recaudo en esta familia.

Cuando eran solicitados para asistir un parto dificil, acudian a la casa en un carruaje en el que se
trasladaba un cofre de madera que contenia el forceps. En la habitacion de la parturienta se tomaban todo tipo de medidas,
a fin de ocultar “el secreto familiar”, y de hecho el forceps se aplicaba debajo de una sabana.

La historia del forceps y de la familia Chamberlein, es un ejemplo de lo que no es deseable en medicina. En la actualidad,
el forceps es un instrumento valido, que, ante una situacion de compromiso del bienestar fetal o materno, y observando
siempre y rigurosamente las estrictas condiciones obstétricas, y manejado con arte, ciencia, conciencia y prudencia, facilita
el nacimiento del feto, contribuyendo asi a mejorar la salud perinatal.

Por ultimo, el criterio de Mauriceau tuvo una amplia repercusion en Francia y en otros paises europeos. La altisima
mortalidad materna de los escasos casos comunicados, consiguid que finalizase el siglo XVII y que muy rara vez la cesarea
se hubiese practicado (45).

Figura 9. Peter

SIGLO XVIII
En el siglo XVIII, se construyen las Maternidades (la primera se cre6 en Paris), y las Escuelas de Matronas (Paris) asi
como las salas de partos. Entre las matronas de este siglo es preciso citar a Marie Louise Lachapelle (1769-1821) (madame

41 DE MIGUEL, JRY SANCHEZ MOVELLAN, R. La conducta de Francois Mauriceau en el parto distocico: lectura y estudio de las fuentes (Il). ToKo-Gin
Pract,51,2,99-111,1992.

42 Cirujano de los califas cordobeses y del mismisimo Almanzor.

43 BUMM, E, Tratado completo de Obstetricia, Sexta edicion espafiola, Barcelona, Francisco Seix (ed.), pp.1-16,1906

44 DE MIGUEL, J.R. Hitos histdricos de la obstetricia desde la Edad Media hasta el siglo XIX (22 parte). Toko-Gin Pract,1995,54,2:86-95. También en DE MIGUEL,
JR, QUINTANA R y ODRIOZOLA JM, La cesérea ¢ Cuéndo...pp.22-23?

45 USANDIZAGA, JA, Ayer, hoy y mafiana de la cesarea ...p.84.
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Lachapelle), que fue Maitresse sage-femme de la Maison d”Accouchements de Paris entre 1797
y 1821 (Figura 10). Fue autora de varios libros para matronas. Sus contribuciones cientificas
mejoraron el conocimiento obstétrico (46). Comadrona respetada por los obstetras de la época
fue la mas importante colaboradora del obstetra Jean Louis Baudelocque. Sin embargo, sobre la
cesarea, dijo que era “una operacion cruel y nociva” (47). Su ibro “Practique des accouchements”,
describe mil casos observados. Fue considerada primera comadrona de Paris (49).

En Francia, la actitud negativa hacia la practica de la cesarea en mujer viva se mantuvo en
el tiempo. Sin embargo, algunos obstetras, André Levret (1703-1781) (50), y Jean Louis
Baudelocque (1746-1810), consideraban su realizacion en determinados casos. Entre 1650 y
finales del siglo XVIII, Baudelocque contabilizé 24 cesareas realizadas en Paris, observando una
mortalidad materna del 100%. Baudelocque realiz6 una cesarea, pero la mujer fallecio al tercer dia
del postparto por lo que fue llevado a juicio (51). Es importante citar a Jean Lebas (1717-1797),
que se apartd de la recomendacion de Rousset, pues empezo a suturar con hilos de seda la incision
uterina (52).

Figura 10. Madamme
Lachapelle (25)

En Inglaterra William Smellie (1697- 1763), solo llegd a recomendar la cesarea en los
casos de parto imposible. Se sabe que realiz6 tres cesareas post mortem. Smellie (1752) en su
Treatise on the Theory on Practice of Midwifery, expuso que: “cuando una mujer no puede
dar a luz.... (expone diversas causas) ... si es fuerte, es ciertamente aconsejable la prdactica
de una cesdrea.”

En Espafia, se admitia la cesarea postmortem, conducta que ademas recibid el apoyo del rey
Carlos IIT (Real Orden del1762). La cesarea en mujer viva no tenia una apreciable aceptacion
en Espafia. Sin embargo, comienza a considerarse la cesarea en mujer viva. El cirujano Jaime
Alcala Martinez, realizé en 1753 una cesarea por situacion transversa con mano prolapsada en
vagina, teniendo que lamentar posteriormente la muerte materna a los 2 dias de la cirugia, por
lo que fue demandado y llevado a juicio (53). José Ventura Pastor en “Los preceptos generales
sobre las operaciones de los partos, segunda edicion de 1815, considera la cesarea en caso
de obstruccion (54) (Figura 11). Juan de Navas en su libro “Elementos del arte de partear”
(edicion de 1795), dedica un capitulo a la cesarea, de 27 paginas, enumerando las indicaciones
y la técnica quirtrgica (55). Figura 11. Ventura Pastor

Sin embargo, en este siglo los resultados maternos de la cesarea siguieron siendo 1815
desalentadores.

SIGLO XIX (56)

En la primera mitad del siglo XIX se realizaron diversas operaciones en lugar de la cesarea, como la sinfisiotomia
ya iniciada en el siglo anterior, la fetotomia (craniotomia), y el forceps, cuya utilizacion se difundi6 rapidamente. Se
resolvid una cuestion fundamental, como era conocer si el feto estaba vivo o muerto gracias a auscultacion fetal en el
abdomen materno (Jacques Alexandre Lejumeu, vizconde de Kergaradec 1787-1877). Adolph Pinard (1844-1934) con su
estetdscopo permitioé determinar la frecuencia cardiaca fetal. En estos afios, se realizaron mas cesareas en mujeres vivas
que en las épocas precedentes, pero la mortalidad materna era cercana al 100%.

46 incluyen el estudio de las presentaciones fetales, la mejora de las condiciones higiénicas de la hospitalizacion de las mujeres gestantes, del parto de cara y la
maniobra en espiral para la aplicacion de forceps (Maniobra de Madame Lachapelle).

47 CRUZY HERMIDA, J, Las matronas en...p.76.

48 DE MIGUEL, J.R. Hitos histéricos de la obstetricia desde la Edad Media...p.90.

49 DE MIGUEL SESMERQO, JR. Hitos histéricos de la obstetricia desde la Edad Media ...p.90

50 Asisti6 al nacimiento del futuro rey Luis XVI. El férceps con curvatura pélvica fue una de sus muchas aportaciones.

51 Jean Louis Baudelocque (1746-1810), médico ilustrado y gran obstetra. Publicé diversas obras, entre ellas” | “art des accouchements”, en dos volimenes (1781).
Admitié la cesérea, si el feto estaba vivo y el parto no era posible. En USANDIZAGA, JA, Ayer, hoy y mafiana de la cesarea...p.97.

52 USANDIZAGA JA, Ayer, hoy y mafiana de la cesérea...p.97.

53 Es la primera cesarea en una mujer viva documentada en Espafia (Gonzalez Navarro, G)

54 VENTURA PASTOR J, en “Los preceptos generales sobre las operaciones de los partos, Madrid, segunda edicién de 1815

55 NAVAS, Juan de, Elementos del arte de partear, 1795, pp.209-236.

56 Se divide el siglo XIX en dos mitades, 12 y 22 mitad, siguiendo el criterio de USANDIZAGA, JA y otros autores (GONZALEZ NAVARRO, G.)
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En la segunda mitad del siglo XIX, se produjeron afortunadamente importantes avances cientificos. Las elevadas tasas
de mortalidad materna en Obstetricia y en la cesarea en particular, se debian por una parte a la hemorragia y por otra
preferentemente a la infeccion (fiebre puerperal o fiebres del parto). La historia de la Infeccion puerperal, también se
compone de episodios dramaticos y era una de las causas que explicaban las altas tasas de mortalidad materna (57). Desde
el afo 1600 hasta bien entrado el siglo XIX, se documentaron en Europa y América importantes y desastrosas epidemias de
esta terrible enfermedad, (“el azote de las madres”).

Estas epidemias aumentaron al crearse los primeros hospitales, siendo factores determinantes,
las exploraciones vaginales, las manos sucias, los instrumentos y las ropas contaminadas, el
hacinamiento de las mujeres y la practica de autopsias realizadas por profesores y alumnos antes
de asistir al parto. Alexander Gordon (1795), llamo la atencion sobre la naturaleza contagiosa de
la enfermedad (58),0liver Wendell Holmes (1843) (59) present6 en la reunion para el Progreso
Meédico de Boston, la irrefutable evidencia de la naturaleza contagiosa de la fiebre puerperal.
Mencion especial para Ignac Philip Semmelweiss (Figura 12 (60)), médico hiingaro de familia
alemana, que naci6 en Budapest en 1818 y que ha pasado a la historia como “el salvador de las
madres”.

Semmelweis, después de observaciones clinicas y de haber puesto en marcha determinadas
medidas “antisépticas”, enuncia en el afio 1861 la doctrina de la fiebre puerperal, en su obra
Die Aetiologie der Begriff und die Prophylaxis des Kindbettfiebers. Es el comienzo del dominio
sobre la enfermedad y, con ello, el inicio de una nueva etapa en la medicina (61). Su teoria se
fundamenta en tres puntos: a) La fiebre puerperal es una septicemia, b) Se disemina de madre a
madre, siendo el médico, el vector de transmision y ¢) El contagio se puede prevenir aislando a
la puérpera, lavandose las manos y el instrumental antes del parto con cloruro de cal.

Figura 12. Ignaz Philip
Semmeleiss.(1818-1865).
Dibujado por Julio de Miguel
y Miguel.

No fueron aceptados sus trabajos. Semmelweiss, lamentablemente tuvo un triste e inmerecido final (62). En 1860, Scanzoni
(63),confirma la peritonitis en autopsias en mujeres fallecidas por cesdrea. Mas tarde, Pasteur descubre el estreptococo en
una mujer puérpera con fiebre puerperal, considerandose esta bacteria como el agente etioldgico (64). La lucha contra la
infeccion tomo un fuerte impulso con las medidas antisépticas de J. Lister (1827-1912), de asepsia propuestas por Ernst von
Bergman (1836-1907), y la introduccion en 1890 por el Dr. Halsted de los guantes de goma en cirugia.

Otro problema muy importante, fue el dolor durante el parto y la cesarea. En los siglos anteriores se pudo emplear la
mandragora, el opio, o cannabis, para aliviar el dolor. Sir James Joung Simpson, (catedratico de Obstetricia en Edimburgo,
1840), utilizoé el éter, para aliviar el dolor del parto, y mas tarde empled el cloroformo. Simpson fue criticado por clérigos de
la iglesia anglicana y también por algunos colegas, pues contravenia totalmente el mandato Biblico. Simpson les respondid
adecuadamente (65). Y cuando el doctor John Snow utilizo el cloroformo siguiendo el método de Simpson para asistir en
dos partos a la reina Victoria (el principe Leopold y la infanta Beatriz), el cloroformo quedé aceptado y fue denominado
“anestesia a la reina” (66).

No obstante, ain quedaban muchos problemas por resolver en la cesdrea (hemorragia y la infeccion uterina y peritoneal).
En 1876, Eduardo Porro (1842-1910), catedratico de Obstetricia de la Universidad de Pavia, realizé una cesarea programada

57 De Miguel Sesmero, J.R y Sanchez Movellan, M, El método Cientifico de Ignaz Phillip Semmelweis en el estudio de la infeccion puerperal. Toko-Gin Pract,1988,
48,10:607-613.

58 De Miguel Sesmero, J.R y Sanchez Movellan M, El método Cientifico...p.607.

59 En palabras de Holmes, “médico y enfermedad entran de la mano en la habitacién de la gestante”

60 DE MIGUEL, JR, QUINTANA, CH, ODRIOZOLA, JM, La cesérea ¢ Cuando...p.30?

61 De Miguel Sesmero J.R y Sanchez Movellan M, EI método Cientifico de Ignaz Phillip Semmelweis...p.612.

62 Nuland, S, B. El enigma del doctor Semmelweis. Fiebres de parto y gérmenes mortales. Antoni Bosch, Ed, Barcelona.2003. Este libro es una gran aportacion a la
biografia del doctor Semmelweis.

63 SCANZONI, Tratado Elemental y Practico del Arte de los Partos, Bailly-Bailliere, Madrid, p.382, 1860

64 Louis Pasteur (1822-1895). Pasteur irrumpié en una conferencia del Prof. Roux para dar a conocer sus hallazgos. En O'DOWD M J, PHILIPP EE, Historia de la
Ginecologia..., pp.534-535

65 Argumento que, en la creacion de Eva, Dios sumié en un suefio profundo a Adan. Entonces, ¢ cdmo se podia considerar irreverente aliviar los dolores del parto,
que Velpau (1795-1867) denominaba como “gritos penetrantes, agonias inexplicables y dolores intolerables”. Simpson expuso ademas, ¢,“Bajo que precepto moral o
medico se pueden negar los anestésicos en el parto™?

66 O'DOWD M J, PHILIPP EE, Historia de la Ginecologia ...pp.363-364.
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auna mujer, con pelvis raquitica y espondilolistésica. Esta cirugia pasoé a la historia como “cesarea u operacion de Porro™.
Para evitar la muy probable y temible contaminaciéon abdominal, asi como la hemorragia, una vez extraido el feto y la
placenta, el doctor Porro, realizd una amputacion supracervical del utero, extirpandolo, junto a los ovarios y abocando el
muidn uterino a la pared abdominal. La mujer tuvo un postoperatorio muy torpido, pero curéd mas tarde, y su hijo vivié
después. Todo un “éxito”, pero era una cirugia mutilante. Estaba claro que esta cirugia, no debia ser la tltima palabra en
la cirugia obstétrica.

Otros cirujanos, Kehrer, Sanger y Leopold, se apartaron de este tipo de cirugia, pues propusieron conservar y suturar el
utero, el peritoneo y aplicar ademds medidas antisépticas. Max Sanger (1853-1903) realiz6 la incision corporal en el utero
y después procedio a la histerorrafia, aproximando bordes, (técnica clasica o conservadora). Se redujo asi la probabilidad
de hemorragia, pero atin persistia el riesgo de infeccion. Ya en los albores del siglo XX, la cesarea presentaba una
mortalidad materna inferior al 30%. Hay una referencia muy interesante sobre una cesarea que tuvo lugar en Uganda en
el siglo XIX, practicada por tres personas indigenas y que se conoce por la observacion y publicacion de la misma por el
explorador E.W. Felkin (68).

SIGLOS XX 'Y XXI
En el afio 1900 y en nuestro pais, la mortalidad materna era del 20%o0 y en 1950, de 2 %o (69). En la década de 1920,
en diversos paises europeos (Inglaterra, Francia, Alemania), la mortalidad materna era de 4-6/ %o (70).
Laincidencia de la cesarea en Europa y Estados Unidos, era del 1% al principio de siglo, del 2% hacia 1935 y de 3-4% en
1950. La mortalidad materna en la cesérea, a principios de siglo, era el 10-15%, pero fue disminuyendo paulatinamente.E.
Bumm (71), especifica entre las causas de mortalidad materna en la cesarea, el parto prolongado, y las tentativas de otras
maniobras (riesgo séptico) (72).
En Espaiia y concretamente en la Maternidad Provincial de Madrid (1934-1943), la cesarea se realizo enel 1.1% y la
mortalidad materna fue de 4,4%. Aleck. W. Bourne (1931) (73), reuniendo datos estadisticos de Munro Kerr sobre las
cesareas en Inglaterra e Irlanda entre 1911-1920, indica que la mortalidad materna en la cesarea ante parto era de 1.4%,
pero ascendia a 9.4% si el parto ya estaba iniciado, y del 26.5% si se realizaba tras intentos frustrados de extraccion con
forceps u otras maniobras.
Estos indicadores sanitarios demuestran que, en esta primera mitad de siglo, seguia siendo una cirugia con alto riesgo.
Pero en estos afios se producen importantes avances médico- quirtirgicos, en anestesia, fluidoterapia, material de sutura,
hemoterapia, administracion de sulfamidas y antibioticos, asi como progresos en la técnica quirurgica en la cesarea como:
1. Generalizacion a partir de 1960 de la incision de Johann Pfannenstiel (1862-1909), en detrimento de la laparotomia
media infraumbilical, una via de acceso que procuraba extraer el feto con rapidez, “antes” que los anestésicos
generales llegasen al feto, una “carrera” entre el cirujano y los medicamentos anestésicos. (74).

2. En lugar de la histerotomia corporal, se adopté la histerotomia segmentaria transversa baja, a través del segmento
inferior propuesta por John Martin Muntro Kerr (1868-1955), catedratico de Obstetricia en Glasgow y Eardley
Holland (1879-1967), que aportaba muchas ventajas sobre la histerotomia corporal.

En la segunda mitad del siglo, los avances cientificos son muy importantes. Uno de ellos define “un antes y un después”
en la Obstetricia. Es el desarrollo de la ecografia, gracias a Ian Donald (1910-1987). Ademas, se asiste a una importante
reduccion de la mortalidad materna. Asi en 1950 y para paises desarrollados se daba la tasa de 80-100 muertes por
100.000 nacidos; sin embargo, en el afio 2000, descendié a menos de 20 por 100.000 nacidos, siendo ya en este siglo y
en Espana (2010-2012), de 6 por 100.000 nacidos (75).

67 Realiz6 una histerotomia transversa baja, un precursor de Munro Kerr.

68 FELKIN RW, Caesarean sectio in Katura. Edinburgh Med J,29:228,1884. Citado por USANDIZAGA, JA, Ayer, Hoy y mafiana...pp.30-31. En el afio 1878, Felkin
presencid la practica de esta intervencion en Katura (Uganda), en una mujer de 20 afios de edad. Madre e hijo estaban vivos post intervencion.

69 USANDIZAGA, JA, Ayer, hoy y mafiana de la cesarea...p.143.

70 BOURNE, AW, Recientes adquisiciones en Obstetricia y Ginecologia, Madrid, Javier Morata (ed.), pp.175-177, 1931

71 USANDIZAGA, JA, Ayer, hoy y mafiana de la cesarea ...p.144.

72 BUMM, E, Tratado completo de Obstetricia, Sexta edicién espafiola, Barcelona, Francisco Seix (ed.),1906, Impresién 1931.

73 BOURNE, AW, Recientes adquisiciones en...pp.175-177.

74 ODENT, M, La cesarea, ¢ problema o solucién? Barcelona, La liebre de marzo, S.L,2006

75 DE MIGUEL, JR, MUNOZ P, MUNOZ, A, ODRIOZOLA, JM, GONZALEZ, M, PUERTAS, A et al, Mortalidad matema en Espafia en el periodo 2010-2012:
Resultados de la encuesta de la Sociedad Espafiola de Ginecologia y Obstetricia. Progr Obstet Ginecol, 2016, 59(5), pp. 342-349.
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En nuestro pais, progres6 de forma muy importante la Medicina, asi como la Obstetricia y Ginecologia. El parto se
asiste con preferencia en los hospitales, con sus ventajas y limitaciones. Se dispone de una mejora anestésica, en particular
la anestesia epidural-raquianestesia para el parto y para la cesarea, de cuidados y requisitos preoperatorios, seguridad
quirargica, progresos en medicacion uterotdnica, hemoterapia, fluidoterapia y antibioterapia (76). Los avances en
neonatologia han sido profundos y muy beneficiosos. Son requisitos fundamentales la informacion y el consentimiento,
que no solo es un documento sino, sobre todo, un proceso (77).

A finales del siglo XX se produjeron otros cambios en la técnica quirtirgica de la cesarea, pues en el Congreso Mundial
de Obstetricia y Ginecologia de Montreal (Canadd) de 1994, el doctor Michael Stark present6 la técnica Misgav-Ladach
(Jerusalén) que, reuniendo actos quirtrgicos de diversos autores (Joel-Cohen, entre otros), persigue reducir la perdida
sanguinea y minimizar el dafio tisular. Otros avances, son la profilaxis antibidtica y anti trombdtica.

La posibilidad de realizar la cesarea humanizada (“natural o centrada en la mujer”), observando la madre el nacimiento
de su hijo o hija, realizando el contacto piel con piel, iniciando “in situ” la lactancia, pinzando tardiamente el cordén, y no
separandose el bebé de la madre, en compaifiia de la pareja o de un familiar, completan los avances en la cesarea. Es obvio
que estas medidas, tal vez no puedan ser aplicadas en su totalidad en determinados partos, bien por la patologia existente u
otras complicaciones urgentes (78). Estos avances han condicionado que la cesdrea sea una cirugia mucho mas segura, con
una reduccién ostensible de la morbi mortalidad materna, y un mayor confort y seguridad materno-perinatal.

En esta segunda mitad del siglo XX, y hasta la fecha actual, se ha observado en todo el mundo, un incremento de la
cesarea, que supera ya en la actualidad el 20-25%. En nuestro pais, la tasa de cesareas (79), al principio del siglo XX, se
situaba entre el 1,08% y el 1,6%. En la década de los afios 60 y en los inicios de los 70 era del 3-4%. En otros paises, la
tasa de cesarea era semejante. En Estados Unidos de América, las tasas de cesarea en la década de los 60, se situaba entre
el 4y 9% (80).

En Estados Unidos de América, - revision UpToDate (2023), - la tasa de cesarea era de 5.5% en 1970, de 16,5% en 1980,
de 21% en 1996 y de 32% en 2021 (81). En Europa, entre 1970 y 1990, se situa en el 17% en Alemania, Italia o Gran
Bretafia. En China se alcanzo el 22,5% en 1998 y en Brasil, y en determinados hospitales, se superd el 50%. Segtn datos
de OCDE (2015), para el afio 2013, se observa que la tasa de cesarea se situaba entre el 30% y 34% (Australia, Estados
Unidos, Suiza, Polonia). Y cifras superiores a 35%, en Italia, Chile, México y Turquia. Sin embargo, en otros paises, la tasa
de cesareas era inferior al 19%, como Noruega, Suecia, Finlandia, Paises Bajos, Israel e Islandia. En esta revision, nuestro
pais tenia el 25,2% (82). Trabajos de &mbito nacional, referentes a la Maternidad La Paz o del 12 de Octubre de Madrid,
confirman un incremento entre 1980 y el 2000, alcanzando el 20% (83).

En Espana segun los datos del Sistema Nacional de Salud (SNS), en 20009, la tasa fue de 21,9% en hospitales publicos y
del 34,6% para centros privados. En el afio 2017, la tasa de cesareas era de 21.43% para los hospitales del Sistema Nacional
de Salud. Y la tasa global, incluyendo hospitales publicos y privados fue de 26.76%. Esta notoria variabilidad, se observa
también entre las diversas Comunidades Autonomas y entrafia una desigual adecuacion a los estandares clinicos de las
conductas obstétricas, aspecto estudiado por diversos autores como Salgado y colaboradores (2010). El Registro Espaiiol
de morbimortalidad materna y perinatal, indica que la tasa de cesarea en 2021 fue de 21.9% (84)

Ante este incremento mundial, y la variabilidad de la tasa observada, se produjo una alarma tanto médica como social
(85). ¢ Por qué se produce este incremento? ;Por qué existe variabilidad en las tasas? ;Se conoce la tasa dptima de cesarea?
Estos hechos y las preguntas que suscitan han saltado incluso a diversos medios de comunicacion. Diversas Sociedades
Cientificas, entre otras, American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG), en Estados Unidos (86) y en
nuestro pais, la Sociedad Espafiola de Obstetricia y Ginecologia (SEGO) (87), asi como diversas Asociaciones de mujeres,
y Observatorios, se han ocupado este tema.

76 Profilaxis antibittica en las cesareas.

77 CUNNINGHAM, FG, LEVENO, KJ, BLOOM, SL, DASHE, JS et al, Williams Obstetricia, México, McGraw-Hill Interamericana, p.569, (2019)
78 QUINTANA, R, “Cesarea humanizada”, en DE MIGUEL JR, QUINTANA CH y ODRIOZOLA JM. La ceséarea ¢ Cuando, ...pp.167-190?
79 DE MIGUEL, JR, QUINTANA, Ry ODRIOZOLA, JM. La ceséarea ;,Cuando, ...pp.39-637

80 HELMAN, L.M, PRITCHARD, J.A, WYNN, R.M, Williams Obstetricia, Salvat Ed. S. A, Barcelona, 1973

81 BERGHELLA, V, G, CAHILL, A, G, Optimal cesarean birth rate, UpToDate 2023

82 DE MIGUEL, JR, QUINTANA, Ry ODRIOZOLA, JM. La cesarea ¢ Cuando...pp.39-63?

83 USANDIZAGA, J, A, Ayer, hoy y mafiana de la cesarea, pp.169-170

84 Registro Espafiol de Morbimortalidad materna y perinatal, (2021), GES0,2023.

85 CUNNINGHAM, FG, LEVENO KJ, BLOOM SL et al, Williams Obstetricia, 242 ed., México, Mc Graw Hill,2015, pp.2-13; pp.587-621.
86 ACOG COMMITTEE OPINION Cesarean Delivery on Maternal Request 761, January 2019

87 Documento de Consenso SEGO, Estrategias para racionalizar la tasa de cesareas en Espafia, 2012
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Se desconoce la tasa dptima de cesarea. En la revision UpToDate (2023), se define como aquella que minimiza la
morbimortalidad materna y neonatal. Los estudios cientificos se han centrado en elaborar programas para ajustar la
indicacion de la cesdrea a los estandares clinicos basados en la evidencia cientifica y proponer ademas actuaciones
preventivas. Diversos aspectos (88), o situaciones obstétricas (89), pueden explicar la elevacion de la tasa de cesarea,
como:

+ La cesarea, ahora menos lesiva, y también mas segura. Estos avances pueden conducirnos a trivializar su empleo.

»  El perfil obstétrico de las gestantes (mayor frecuencia de gestantes con edad mayor de 35 afios en el parto). Mayor
porcentaje de nuliparidad.

*  Eldesarrollo de la medicina fetal, con una mayor precision diagnostica y mejor conocimiento de la patologia fetal.

* En la presentacion de nalgas, se acude en muchas ocasiones a la cesarea. Abandono de maniobras obstétricas de
la “clésica tocurgia” de otros tiempos.

+ El antecedente de gestantes con cesarea anterior.

*  El incremento de la induccion.

*  Elriesgo de demanda patrimonial o judicial.

* No ajustarse a la evidencia cientifica para la asistencia al parto normal.

+ Lainformacién o la desinformacion sobre la cesarea.

*  Una asistencia al parto normal que no ofrezca posibilidades a la via vaginal.

+  Temor al parto vaginal (tokofobia).

* La cesarea a demanda, entre otras razones, por una mala experiencia o resultado de otros partos o tal vez por una

previa asistencia obstétrica rutinaria y posiblemente con escasa participacion materna.

CONSIDERACIONES FINALES

La cesarea como alternativa al parto por via vaginal, representd durante siglos un importante reto médico quirtrgico,
pero solo cuando se hicieron posible los avances medico quirurgicos necesarios, pudo realizarse esta intervencion
reduciéndose las altas tasas de morbilidad y mortalidad materna y perinatal.

Pero actualmente, la cesarea, no es una cirugia inocua. Se considera que, en paises desarrollados, la mortalidad de la
cesarea es de 13-20/ 100.000 cesareas. En paises con bajos ingresos es de 760/100.000 cesareas, cifra que puede alcanzar
1090 fallecimientos en 100.000 cesareas (90). La mortalidad materna en la cesarea es superior a la que presenta el parto
normal (91). Se considera que la morbilidad es de 76/ 100.000 cesareas (92). Esta morbilidad puede ser inmediata,
(intra quirargica), preferentemente por la hemorragia (hasta un 18% de las mujeres cesareadas tienen una pérdida
sanguinea de mas de 1500 cc) (93), o por desgarros (utero, vejiga) o la patologia titero-placentaria concomitante. Pero
también la morbilidad puede ser postoperatoria, siendo la causa mas frecuente, la sepsis. La cesarea multiplica entre 5-20
veces el riesgo de infeccion en comparacion con el parto vaginal. Son complicaciones postoperatorias entre otras, la
tromboembolia gravido puerperal, el ileo, las posibles dificultades, - que no incompatibilidad ni contraindicacion- de la
lactancia, actividad que se debe proteger y apoyar en las mujeres operadas y que deseen amamantar.

Por tultimo, existe una morbilidad a largo plazo, para futuras gestaciones y partos, que es sumamente severa y que
estd claramente relacionada con el incremento actual de la cesarea. Se trata de patologias como la placenta previa, el
acretismo placentario, la rotura uterina, hemorragia postparto e histerectomia postparto (94). Ademas, se esta observando
también el incremento de embarazos ectdpicos anidados en la cicatriz uterina (95). Estas posibles complicaciones
explican la morbilidad materna grave y su expresion mas evera es decir “near miss” o casi muerte (96). También

88 DE MIGUEL, JR, QUINTANA, R y ODRIOZOLA, JM, La cesarea ¢ Cuando...pp.39-63?

89 QUINTANA, R, “La cesarea a demanda”, en DE MIGUEL JR, QUINTANA CH y ODRIOZOLA JM. La cesarea ¢, Cuéndo...pp.191-2067

90 BERGHELLA, V, LOCKWOOD CH J, BARSS, V A. Cesarean Delivery: propective issues. UpToDate,2020

91 CUNNINGHAM, FG, LEVENO, KJ, BLOOM, SL, DASHE, JS et al, Williams Obstetricia, México, McGraw-Hill Interamericana, p.568, (2019)

92 BERGHELLA, V, LOCKWOOD CH J, BARSS, V A. Cesarean Delivery: propective issues. UpToDate,2020

93 BERGHELLA, V, LOCKWOOD CH J, BARSS, V A, Cesarean Delivery: propective issues. UpToDate,2020

94 DE MIGUEL, J.R, QUINTANA, R, GONZALEZ-RODILLA, I, ODRIOZOLA, J.M, SCHNEIDER.J. Exaggered placental site/placental site trophoblastic tumor: an
underestimated risk factor for emergency peripartum hysterectomy. Clin Exp Obstet Gynecol,2014; 41(6), pp,638-640.

95 PARKER, VL et al. Non tubal ectopic pregnancy.Arch Gynecol Obstet,294,19-27, 2016

96 ODRIOZOLA, FEU, J.M. La morbilidad materna grave como indicador de calidad asistencial obstétrica: analisis en el Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
(2001-2010), Tesis Doctoral. Universidad de Cantabria,2017
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existen complicaciones neonatales, como traumatismos (extracciones dificiles, anomalias de la estatica fetal) y dificultad
respiratoria (taquipnea transitoria), entre otros.

La cesarea ha reducido ostensiblemente la morbimortalidad materna y perinatal en el &mbito reproductivo. Es una cirugia
eminentemente salvadora que, realizada ante situaciones patologicas, permite mejorar el bienestar materno y neonatal. Y
aunque actualmente se ha logrado reducir en gran parte las graves complicaciones inherentes a la cirugia, no es menos
cierto que su realizacion no se debe banalizar o trivializar, ya que, como cirugia mayor, no es inocua. Por esta razén, toda
indicacion de cesarea debe estar adecuada a los estandares clinicos basados en la evidencia cientifica.

Escribi6 el gran medievalista francés Jacques Le Goff ““...il est important de connaitre le passé€ pour mieux comprendre le
présent”. Este es el objetivo del trabajo, tal y como se expuso en la introduccion, pero también para promover en lo posible
aquellos aspectos, médicos, quirurgicos y humanos, que permitan seguir mejorando la asistencia al parto vaginal y de la
cesarea en particular.
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CRITICA DE LIBROS

EL ULTIMO EXPERIMENTO

MANUEL DIAZ RUBIO

Las nueve musas ediciones 2024

El ultimo

9

Nueva novella del prof Diaz-Rubio que nos sigue deleitando con
sus libros no ya cientificos sino humanisticos. Cuando escribi6 su
primera novela “ El retorno de Pedro :Asturias La Habana y un
testamento perdido *“ crelamos era una incursion esporadica en el
mundo de la literatura Pero no. Nacido en Cadiz donde su padre fue
catedratico, alli ambientd su novela Cinco doblones de oro Cadiz
Una saga una alacena y un misterio por resolver. Como quiera
que su progenitor se moviera a Sevilla donde €l inici6 la carrera
de medicina ,esta vez ha elegido esta ciudad que conoce bien para
ambientar una nueva trama. Inspirado en “ el del sifon” un estudiante
compafiero suyo de estudios que autoexperimentaba inyectandose
sifon en sangre. El hilo argumental gira en torno al autotratamiento
experimental. Muchos médicos famosos ya lo habian hecho con
anterioridad. Entre ellos Jhon Hunter que se inyecto en el pene pus
de un enfermo con gonorrea contrayendo esta enfermedad y también
la sifilis sin saberlo. En el campo de la obstetricia y ginecologia
el famoso escocés James Simpson también la practico en 1847,
inhalando ¢l mismo, cloroformo que descubriria y patentaria. En
el sevillano “Hospital de las 5 llagas” donde estudian, se inicia
la historia de Javier , Octavio y Ramon. Es época de esperanza y
cambiar tratamientos y mejorar la salud de sus pacientes campa en

sus mentes. Pero una cosa son los suefios y otra las realidades y que sus proyectos se vean plasmados en
beneficios para los enfermos. Entra aqui el debate sobre la ética y hasta donde puede llegarse sin trasgredir
los principios elementales del ejercicio noble de la medicina. No le falta a la novela un halo de misterio que
mantiene la emocion y atrapado al lector con un final insospechado. Nuestra enhorabuena al autor convertido
en un escritor consumado. Emocionante la dedicatoria del libro, a Marta su nieta, estudiante de medicina. La

saga continua.

JM Bajo Arenas
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